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Muslielversuclie an Warmblütern. 



L Eiutyirknng des Curare, (Inauidüi uod Veratriu 
uf d«i lebendea WarmbliterffluskeL 

Von 

Prof. M. J. ROSSBACH und Dr. TH. CLOSTEKMEYER. 



Bis jetzt wurden bekanntlich , um die Gesetze der Muskel- 
tliätif^keit zu studiren , die Muskelversuclie aussehliesslieli an 
Kaltblütern angestellt, trotzdem dass man weiss, dass selbsl; 
unter den Kaltblütern die Muskeln verschiedener Arten derselben 
Gattung höchst verschieden auf dasselbe Gift reagiren , wie das 
unterschiedliche Verhalten der Muskeln von Kana teniporaria 
und r. esculonta gegen Coffein liinlänglich zeigt. Doch liegen 
einige Methoden vor, um die Mnskelthätigkeit der Warmblüter 
graphisch zu zeigen. Jlchuhaltz nnd B(ui^) waren die ersten, die 
zum Zwecke der Messung der Fortpflanzungsgeschwindigkeit der 
Reizung in den motorischen Nerven des lebenden Menschen die 
An.schwellung der Danmenmuskeln bei ihrer Contraktiou graphisch 
registrirten. Nach ihnen Plafc und Bcrnstrin. 

Aehnliche Versuche an Warmblütern zu verschiedenen Zwe- 
cken machten Marey-), Ludiii;/, Schmidt und Kroucclcr. End- 
lich hat Cyon^) ein Myograpliion construirt, um die Längenab- 
nahme desM. adductor pollicis des Menschen bei seiner Thätigkeit 
zu registriren. Doch konnten alle diese Methoden nicht zur 
allgemeinen Geltung kommen theils in Folge der Umständlichkeit, 
theils wegen der schweren Eingriffe, denen der Muskel bei diesen 
Metkoden unterzogen wird. 

*} Monaisliieriolit der k. preius. Acadeinie d. Win. ficrUo 1870. 

*) Marey : Dn mwtnmmii dam U fonction de Ja Tie, 1868. B* v, 367. 

») E. Cijon: McÜiO(Hk S. 460. 
Pluunaakologische Unterauchuogon. III. Bd. \ 
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Der Eine von uns (Bosshach) Jiat nun eine I^Iethode erdacht,, 
die durch die verschiedensten Versuche als braui lil^a]' gefunden 
wurde, indem es bei ilir möglich ist, die (lesetze der Muskel- 
thätigkeit an Warmblütern zu studiren, und zwar unter möglichst 
normalen Verhältnissen. Der Muskel befindet sich dabei in na- 
türli( her Lage , im natürlichen Zusammenhange mit dem leben- 
den Körper und in natürlichen Krnährungsverhältnissen. An- 
dererseits kann nach dieser Methode jederzeit nach liedieben 
Nerv oder Muskel ilen verschiedensten KinHüssen unterworren 
und die dadurch l)edingten Vei'.inderiingcn prompt und exakt aiU- 
gezeiehnet \verd<'n. Ohne grosse Schwierigkeit gelingt es mit- 
telst dieser Methode , viide Stunden lang unausgesetzt ohne 
jede Störung bei AWirmblütern <lie L;ingenaI)nahmo und die Cur- 
venforraen des sich zusammenziehenden Muskels in beliebigem 
Wechsel auf die rotirende Trommel aufzuzeichnen , während der 
Versuche die Muskeln der Einwirkung verdchiedener Substanzen, 
verschiedener Wärmegrade und Belastung, wie verschiedener 
Reizstärke auszusetzen. Nach dieser Methode kann die Unter- 
suchung der Muskelthätigkeit an Warmblütern an Genauigkeit, 
Schnelligkeit und Leichtigkeit der an Kaltblütern gleichgestellt 
werden. 

Die nachstehenden Resultate , die nach dieser Methode er- 
zielt wurden, sollen hiemit veröffentlicht werden. Die Fräpara- 
tion des betreffenden Warmblüters geschah in der an den KaltblU- 
tem schon längst geübten Weise. Bei unseren ersten Yersnolien 
hatten wir die Thiere, um sie bewegungsunfähig zn machen, 
ourarisirt; da aber dnroli Cnrare bekanntlich der motorische 
Nerv af&cirt wird, also bei diesen Thieren der Muskel nur noch 
direkt gereizt werden konnte und auch dieser dnrch die Ourari- 
simng als ein kranker betrachtet werden mnss, wir aber ander- 
seits darauf bedacht sein mussten, nur an möglichst gesunden 
Muskeln zu arbeiten, so schritten wir zur Bfickenmarksdurch- 
schneidung, worauf das Thier bei den meisten Versuchen Stunden 
lang regungslos blieb. Selten traten störende Eeflexbeweg' 
nngen ein. Nur bei der Anwendung tetanischer Grifte traten 
Streckkrämpfe des Rumpfes auf, die natürlicher Weise auf 
die von Muskel gezeichneten Cnrven störend einwirken mnss* 
ten, wenn auch die betreffende Extremität selbst , deren 
Muskel geprüft wurde, dnrch Abschneiden des N. ischiadicus' 
nicht tetanisirt werden konnte. Es gelang bald, auch diesen 
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auf den lebenden Warmblütermuskel. 3 

Missstand zn entfemen. Die Hitbewegungen des ausser Zn- 
sammenliang mit dem nerrösen Centrnm stehenden Fasses ge- 
sclialien theils dnrcli Schütteln des Aufbindebrettes durch das 
von tetanischen Erämpten befallene Thier, theils worden die 
Krampfstösse des Rampfes darch die Extremitäten-Knochen aof 
j die nervös unberührt bleibende Seite fortgeleitet. Ersterer Miss- 
stand wurde beseitigt durch möglichste Befestigung des Brettes 
an schweren Bleiklötzen oder an dem Tisch selbst; letzterer da- 
durch, dass die betreffenden Knochen mittelst eingestossener Eisen- 
stäbe fixirt wurden mit gleichzeitigem festen Anschrauben auf 
das Aufbindebrett. So wurde selbst während der Krämpfe jetzt 
die Thätigkeit des gereizten Muskels fehlerfrei ohne jede Störung 
auf die Trommel übertragen. 

■ Durch die Rückennuirksdui'chschnciiluiig oder ancli solion 
durc-li di(3 Durcliscliiieidunti; des ii. iscliiadicus werden allerdinpjs 
sümnitliohe Gefässe des Körpers er\v«'itt'rt und in Folp^e davon 
der Bhitdrnf'k vermindert. Jedoch srhcint dieser T^mstand dui'eli- 
aus keiiii Ii KinJlnss auf die Musk»'ltli;itigkeit auszuüben, da ja 
geradezu der zum Versuche angewendete Reiz die durch die 
Durchschneidung herbeigeführte (iefässerweiterung während der 
Reize wenigstens eine gewisse Zeit lang in den l)etretfenden 
Muskeln aufhebt. Ja sogar bei schnell hintereinander folgenth'u 
Reizen inuss eine geradezu abnorme Verengerung der Muskelge- 
fässe eintreten, in Folge deren bei der Niedrigkeit des Blutdnu^kes 
im ganzen Gefässsystem .vielleicht sogar eine geringere Blut- 
durchströmung, also schlechtere Ernährung des Muskels eintritt} 
als normal. Für diese Anschauung sprechen vielleicht einige durch 
Ermüdungsversuche erhaltene Resultate, namentlich das rasche. 
Fortschreiten der Ermüdung im Anfang der Versuche. 



Versuchsanordnung und Appaxate. 

Die Yersuchsthiere wurden auf ein passendes Brett festge- 
bunden und zum Zwecke der später nöthig werdenden künstlichen 
Respiration tracheotomirt und mit Trachealcanule versehen. Bann 
wurde in eineY. jugulans eine Canule eingebunden zum' Zwecke 
einer ^piiteren Einspritzung eines Arzneimittels, um die Wirkung 
desselben auf den Muskel möglichst schnell zu erhalten. Hierauf 
wurde hoch oben am Oberschenkel der Ischiadicus frei präparirt, 

1* 
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in seiner G-esammtlieii dann mit einem starken Faden abgebun- 
den und das periphere Ende mit einer Klectrode für tiefliegende 
Nerven zwischen 2 befenchtetenFliesspapierstilckchen ausgestattet; 
durch Hautnahte wurde die Elektrode immobilisirt. War dies 
geschehen^ so wurde die Sehne eines oder die Gresammtsehne aller 
Wadenmnskeln möglichst in ihrer ganzen Länge blossgelegt und 
die Haut unterhalb der Sehne wieder zusammen genäht. Zum 
Schlüsse wurde, nachdem das Bückenmark hoch oben an der 
Halswirbelsäule durchschnitten Wehrden war, gleichzeitig damit 
die künstliche Respiration eingeleitet* Bei Versuchen, bei denen 
der Muskel direkt gereizt wurde , wurden ausserdem 2 feine ver- 
zinkte Stahlnadeln in den Muskel eingestochen, die eine am 
centralen Ende durch die Haut hindurch, die andere in den 
Beginn der Sehne. 

Apparate. Bei unseren ersten Versuchen lief tlev Faden, 
der an die Muskelsehne befestigt war, über eine Rolle hinweg 
zur Sf'hreibvorrichtnng des Myographion, da das Instrument auf 
senkrechtes Anschreiben eingerichtet war. Später kam das 
3/«m/'sche Myographion mit horizontaler Schreibeinrichtung zur 
Anwendung, und jetzt wurde die Sehne mittelst eines längeren 
Fadens in gerader Linie mit dem Schreibhebel verbunden. Es 
wurde darauf geachtet, dass der Faden stets in genauer Fort- 
setzung der Richtung der Muskelfasern lief.' 

Treber die Axe des Schreibhebels wurden entweder (xewichte 
anfgehängt oder diese durch eine gespannte Stahlfeder (nach 
FkJc) ersetzt. Die Trommel wurde in die schnellste Umlanfs- 
geschwindigkeit versetzt. Sollten nur die Hubhöhen verzeicluiet 
werden, so wurde die Trommel von einem Assistirenden immer 
um ein weniges weitergerückt und während der Zuckung stille 
gehalten, oder die Zuckungen wurden bei langsamsten Umdreh- 
ungen der Trommel auf dieselbe aufgeschrieben ohne Einhaltung 
derselben in ihrem Laufe. 

X)ie Schliessung und Oetl'nung des Stromes der Primärrolle 
wurde entweder durch eine 7>aL"a/sche Reizuhr in Zwischen- 
räumen von 1 - (jn Sekunden oder bei schneller sich folgenden Rei- 
zen durch eine bekannte einfache Vorrichtung am Metronom erzielt. 

Wir benutzten in der Begel nur den Oelfnungsschlag der 
secundären IvoUe; der Schliessungsschlag wurde desshalb durch 
eine Vorrichtung am j^Te^'schen Hammer ausgeschaltet. — 
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L Curare. 

Ä. Geschichtliches. 

Kölliker uiiterauclite ziier.st iu Diiiitächlaiid die Wirkungen 
des Curare, später wiirile dasselbe von Bczold, Kühne, Funke 
und Anderen erforscht. Zu Ijenierken ist , dass voi' KiAViker kei- 
nerlei bemerkenswertlif'ii Versuche mit Curare iibcr]iauj)t gemacht 
wurden, und dass Jicrtiard, der die Priorität für sich in Anspruch 
nimmt, besonders in den wichtigsten X;u'!iweisen über die 
Eigenschaften des Curare, vor KölUkar nur cini'n Vergiftungs- 
versuch mit Curare publicirt liat. Jedenfalls ist, wenn man die 
einschlägige Literatur darüber naclilicst, der für die Lelire von 
der Muskelirritabilität wichtigste Versuch, welcher die primitive 
Lähmung der Nervenenden in den Muskeln beweist, zuerst von 
Kolliher angestellt und veröffentlicht worden. 

Bis jetzt bekannte Untersuchungen über Curare sind im 
JFolgenden kurz zusammengedrängt. 



1, lieber das Verhalten der Curare)niiskcln bei Beizumi derseJhen mit 
unterbrocJienem Strome von verschiedener Stärke, 

G. Itosenthal liat angegeben , dass Curarcmuskeln auf fara- 
dische Reizung weniger leiclit reagiren als nicht vergiftete Mus- 
keln. Bestätigt wurde dies durch Versuche von Kölliker und 
Pelikan. Letztere neigen sic-h aber niclit . wie Rosenthfd , der 
Meinung hin, dass diese Tliatsaclie zu Ungunsten des Curare- 
niuskel auszuh'(^eii sei. sondern sclireiben die verminderte Reiz- 
barkeit eher dem AVrgtall der Xerventhätigkeit in dem durch 
Curare vergifteten AFuskel zu und finden in diesem T^nistande 
nur eiufii weiteren Ikiweis für den Satz, dass die Xerven für den 
galvanischen Reiz empfänglicher sind als die Muskelfasern, kei- 
neswegs aber einen Aufschluss über die Reizbarkeit der Muskel- 
fasern selbst bei vergifteten und nurinalen Muskel. Im Anseliluss 
dai-an erhob sich dann die Frage, ol) durch Curare eine Vermin- 
deraug der Leistuugäiähigkeit des Muskels entstehe. 
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JS. Ueber die Leistungsfähigkeit der Curaremuskeln. 

Yersuche darüber wurden ebenfalls von KölUker und Pdikm 
angestellt. Bie Yersuche tbeilten sieb in zwei Reihen. In der 
ersten Yersnohsreibe wurde der vergiftete Muskel zehn Minuten 
später als der gesunde vom Körper des Frosches getrennt. Hier 
ergab sich, dass die normalen Muskeln mindestens nicht mehr 
leisten als die Curarisirten. Auch in Bezug auf die Dauer 
ihrer Leistungen und auf dasYermögen, nach übermässigen An- 
strengungen sich zu erholen oder sich zu erhalten, standen die 
Curaremuskeln nicht hinter den anderen zurück. In der zweiteii 
Yersuchsreihe mit Muskeln, deren Curven unmittelbar nach der 
Trennung derselben vom Körper aufgeDommen worden, stimmten 
die Gesammtsummen der erzielten Nutzeffekte von Seite der Curare- 
muskeln mit den normalen Muskeln sehr nahe überein. Hieraus zogen 
KöUiker mid Pelikan denSchluss: „Die mit Curare vergifteten Mus- 
keln zeigen, obschoii ihre Nerven todt sind, doch bei galvanischer 
Reizung mit Induktionsströmen dieselbe Leistungsfähigkeit wie 
normale Muskeln." 

Fmike^) glaubte nach der ^ on Uosmthdl constatirten That- 
sache, dass der curarisirte Muskel dem unvergifteten an Reizbar- 
keit mehr weniger nachsteht , dass Lei Prüfung der Ermüdbarkeit 
der weniger reizbare Muskel sich auch als der leichter erschöpf- 
bare herausstellen würde. Aber zu seiner Ueberaschung fand er 
in allen Fällen das Gregentheil, nämlich dass stets der curarisirte 
Muskel ein auiFallend laun^.^ameres Vorschreiten der Ermüdungs- 
niodifikationen seiner Zuckungscurven zeigte, länger ausbielt, 
durch Erhol inig- ^pausen und Keizverstärkung wirksamer aufge- 
bessert wurde als der unvergiftete. 

3» Ueber (hw Vcriudtm der Curaremuskeln (jeyen eimsUinte Ströme. 

Ileidenhain gibt an: a) Bei Muskeln, die durch Cui*are dem 
Einflüsse der Nerven entzogen wurden, sind die Zuckungen un- 
abhängig von der Stromesrielitiing. h) Ausserdem verliert die 
Erregbarlveit der Curaremuskeln bei Ermüdung derselben sich auf- 
fallend schnell, um allerdings nach verliältnissmässig kui'zer Zeit 
sich in hohem Grade wieder herzustellen. Ersteror Satz (a) 
wurde durch spätere Versuche von KöUiker md Pelikan bestätigt. 



jyiüger's Arohiv Bd. VIII S. 248. 
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Nur bomerkcn diese, dass bei den Reizungen der Mu?*ktdn allein 
•sclir liii'ufig dieselben bei »Sclilirssung der Kette in eine Art 
Tetanus voi tielen und längere Zeit nn^lir weniger contraliirt blie- 
ben. Dagegen widt'rsjirt'cheii KnUiki'f und Pelikan dem zweiten 
(b) \(>n Jff'i(lrnh((i)i autgcstellten Satz, indem sie zeigten, dass in 
Bezug auf die Dauer der Reizbarkeit vergiftete wie nicht ver- 
giftete Muskeln grosse Uebereiustimmung zeigen. 

. 4, Ueber den Elnßass des Curare auf die elektromotorische Kraß 

der Muskeln und Nerven. 

(i. Vdinitin liat darüber Versuche mit Zuhülfenahme des 
Elektr()««alvan()nietf'rs geniacbt. Er fand 1) dass Curare die 
Richtung des j^fusk-'lsf roiues iiidit ändert. Das obere Ende des 
vergifteten Wadennuiskels war immer, wie das des gesunden, « 
positiv, man mochte den Muskol kürzere oder längere Zeit nach 
der Einverleihuiig des (riftes untersuchen . seine Masse mochte 
noch tür die Schläge des J^ragnctelektromotors empfänglich sein 
oder nicht. 2) Die Ausgleichnng des vergifteten und gesunden 
Muskels lieferte verschiedene Ergebnisse, je nach dem Zeitunter- 
schiede. Prüfte man die Theile 30 — 4() Minuten oder 25 Stunden 
nach der Einführung des Ciirare unter die Riickenhaut, so zeigte 
der vergiftete A\'adenmuskel einen stärkeren Strom als der ge- 
sunde. Prüfte man Stunden nach der Einführung, so erwies 
sich der gesunde Muskel zuerst als der stä'i'kere. Valoitl» nimmt 
an, dass es wahrscheinlich von dem Unterschiede des Ganges 
des Absterbens der zwei "Wadenmuskel althängt, wessen Strom 
im Laufe der Zeit die Oberhand gewinnt. Eine andere Versuchs- 
reihe des nämlii'hen Forschers lehrte , dass die (yurarevergiftung 
den Xervenstrom nicht au Hiebt. Der gegenseitige Vergleich der 
elektromotorisclien Eigenschaften des gesunden und mit Curare 
vergifteten und vollkommen reizlosen Nerven üel zu Gunsten des 
letzteren aus. 

5. Wärme der Muskeln, 

ValenHn benutzte zu diesem Yersuclisverfaliren ein Thermo* 
galvanometer. - Er fand dabei, dass die durcb die ZuBammenzieb- 
nng erzeugte WärmeerbÖhung von der Verkürzungsstärke ab- 
hänge. Bei einem Yersuebe fand er, dass die Mnskelwarme nach 
der ersten Coraregabe, die keine sichtlichen Vergiftnngsmerkmale 
zeigte , nach und nach um 0,15 C, und nach der zweiten all- 
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mälilig tikltenden Gahe um 0,14 C. sicli erliölite. Bei einem 
anderen Versuche ging die Wärme des vergifteten Muskels wäh- 
rend der Wirkung des Curare auf und nieder. Der Tod endlich 
ergab eine Cresa nimtabiiahme von U,3 C, so dass der vergiftete 
Wadenmuskel um 0,3 C. kälter als der nicht vergiftete war. 
Im Granzen ergaben Valentin^ b Versuche hierin keine nennens- 
werthen Differenzen uml mag der etwaige Wärmeunterschied 
zwischen curarisirtem und normalem Muskel nichts dui'chwegs' 
Charakteristisches bieten. 

B, Einmrhiny des Curare auf EeUfbarheit, Form und Höhe äer 

Mushelcurve hei Warmblüfem. , 

Unsere eigenen Versuche an den belasteten Wadenmuskoln 
des Kaninchens ergaben folgendos: 

Spritzt man kleine Gaben Curare unter die Haut oder in 
die Vene, so werden bei gleichbleibender Reiz.stärke nnd bei in- 
direkter Reizung (vom Nerven aus) die Maximalzuckungen höher 
als vor der Vergiftung ; steigert man jedoch die Curaregabe , so 
werden sie immer niedriger, bis endlich bei Reizung vom Nerven 
aus gar keine Muskelzuckung mehr erfolgt. Dabei entwickelt 
sich die endliche Verkleinerung und das vollständige Erlöschen 
der Muskelerregbarkeit vom Nerven aus in sehr kurzer Zeit. 

Eeizten wir bei kleinsten Ooraregaben und gleichbleibender 
Beizstärke den Hnskel direkt, so fand sich ebenfalls eist JSrhSh- 
ung der Ziukungen, jedocli nicht immer; bei manchen Muskeln 
' trat nach Onrarisirang bei direkter BeLrang keine hSbere Zuck- 
ung ein , wiewobl bei indirekter Reizung ihre Maximalznckungen 
sogar bedeutend erb(Sht wurden. 

Spritzt man so yiel Curare ein, dass indirekt keine Zuck- 
ungen mehr erfolgen , so bleibt wie bei Kaltblütern der Muskel 
direkt erregbar; jedoch die Zuckungen bleiben hier stets niedri- 
ger als im normalen Znstande oder während der Vergiftung mit 
kleinsten Curaregaben. — Was die Form der Zuckungscurven 
betrifft, so werden bei kleinsten Curaregaben dieselben nicht nur 
höher, sondern auch kürzer, welche Yerküizung namentlich den 
absteigenden Theil der Zuckungsonrve betrifft. Der Winkel 
zwischen auf- nnd absteigendem Theil wird spitzer, die erste 
steile Abfallslinie des absteigenden Theils wird länger nnd die 
Znckungsdaner wird um mehr ala die Halffce kleiner, als im. 
normalen Zustande. Die Znckungsdaner wird im Verhältniss 
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wiefler länger, je niedriger bei steigender Curaregabe die Maxi- 
malzuckungen werden. 

Wir werden aus Vorausgehendem den Satz ziehen können, 
dass Curare auf gewisse Theile des Nervrauskelprtäparates des 
Kaninchens crrrf/hariceitserhöhend, endlich liihmetid wirkt , sowie 
dasrt mit dem Erlöschen der indirekten Erregbarkeit eine Ver- 
miuderung der Erref^barkeit auch der Muskelfasern eintritt. 

Einige angefügte Beispiele mögen vorausgehende Sätze an- 
schaulicher machen. 

I. Zum Versuche diente ein kräftiges, in oben angegebener 
Weise präparirtes Kaninchen. 

Als Kfiz (lienffii :{ DanieU'vht: Klein<Mitt'. Ks wunlen die Oetlimngsschläge 
der secundäreu lioUe eines Du Uois'sch&u Sclilitteus aU Reize für Nerv aud 
Muskel benfltst. Die Oeflkiang geechah mittelst eines In den Kreis der primiren 
Solle eingeschalteten QaecksilberscUfissels. 

Am Myograpliion betrug die ganze Länge des Schreibhebels 10 Cm.; der 
Anheftepunkt der Sehn*' hij;: 2 ('m. von der Axf entfernt; die Spitze des Sehreib- 
hebels zeichnete somit die achtt';iche Ii>»he der Miiskelcontraktioii anf den rotiren- 
den Cyliader. lu folgender Tabelle sind nur die gezeichuetea hücbsten Ilöhea 
^r Zncknngsenrren angegeben; man braucht daher dieselben nur mit 8 sn diyi- 
diren, ao erbilt man die wiridichen Hdhen. 

Die Axe des Schreibhebels war mit 100 Grm. belastet. 

Im Beirinn der Vcrsiulie wiiriie diireh al!ni!ihli^:e Yerkleineninp: der Rollen- 
abstände der Grad der Reizstarke ermittelt, welcher geraile Maxinialzuckuagea her- 
vorrief, aud derselbe im Verlauf der Untersuchaug beibehalten. 

Ton Merk in Darmstadt besogenes Curare wurde in 0,6V'o Kochsalslösnng 
gelöst und in kleinsten Dosen nnter die Haut gespritst. 







Reizung d. n. ischiadic. 


Direkte Maskelreizuag 


Bemerknn gen 


Abstand 
d. seennd. 
Holle i. C. 


Zockaugs- 
höhe in M. 


Abstand 

d. secnnd. 
BoUe i. C. 


Zackougs« 
höhe in M. 


^ — 


Vor der Vergiftung 


10 


Ü,U056 


5 


0,004 










0 


0,004 


u 


1. Ii^j. V. 0,001 C. 

2, Inj. V. (»,001 r. 


10 
10 


0,0073 
0,011 


5 

5 


0.006 

0.(KJ5 




3. Inj. V. o.iMtrj (J. 


10 


0,015 


o 


lt,(H>5 




4. inj. V. U,U1 C. 


10 


U.UlO 


5 


U,U06 






10 


0,008 










10 


0,006 










10 

(1 


0 

0 


(» 


<i,002 



Anmcrkuug. Die Zuckaageu bei direkter Heizuag scheinen keine ma- 
ximalen gewesen zu sein. 
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IL Ein kräftiges, 1600 grm. schweres Kaninchen. Apparate 
und BrSparation genau wie in Nr. L Nur wird die Curaretösnng 
niolit unter die Haut, sondern direkt in die Y. jugiüaris eingespritzt. 
Femer wurden statt der maximalen wie in L die untermaximalen 
Zuckungen natfirlick bei gleickbleibender Beizstärke geprüft 

Ö = Oeffkmiiga», S = Schliessiuigs-Zvciraiig. 







Reizung des Nerven. 


Jiui/.ung des Maskel«. 


8 

g 
S 

^, 


Bemerkungen. 


Abstand 
il. sfcuiid. 
KoUe i. C. 


Hüllt! tlfc-r 
Zuckung in 
M. 


Abstand , 

, , Znckongs- 

,, • ,^\ höhe in H. 

Rolle 1. C.j 


L 


■ 

Vor der Vergiftung. 


lOÖ 


0,002 


lÖ 


0,022 






7 


0.0046 


6 


0,0165 


II. 


1. Inj. V. 0,{HH C. 


4 


0,010 


6 


0,015 


III. 


2. liy. V. 0,001 C. 






5 


11,003 






1 


0.1 II 1 J 


5 


0,003 






1 


0.(H>1 






IV. 


3. I^j. V. o,ooa G. 


0 


0,001 


Oö 


0,003 






OS 


0,002 


OS 


0,004 






0 


0 


oö 





IL Ouanidin. 

Bei Wiederholung der Versuche konnten wir die Ergebnisse 
vollständig bestätigen, die Gergens und Baumann, später PuUeys 
und Swam bei Einwirkung des schwefelsauren Ghianidin auf die 
Muskeln der Kaltblüter erhielten, nach denen der StoÜf die letz- 
ten Enden der motorischen Nervenfasern in den Muskeln so 
stark reizt, dass fibrilläre, fasciculäre und klonische Zuckungen 
an denselben auftreten auch nach Zerstörung des Bückenmarks. 

Wir versuchten die Einwirkung des G-uanidins an Warm- 
blütem, wenn auch zunächst nur, um bei diesen die Beaction 
der quergestreiften Muskeln gegen dasselbe kennen zu lernen. 

Bas betreffende kohlensaure G-uanidin erhielten wir durch 
die Freundlichkeit des Herrn Prof. WislicmtAS aus dem hiesigen 
chemischen Institut. 

Die Ergebnisse unserer an Kaninchen angestellten Versuche 
waren folgende: 

Nach den meisten Injektionen trat sogleich eine zuckende 
Bewegung der Ohren und sodann der übrigen Körper-und Extre- 
mitätenmuskeln ein; es zuckten auch die Muskeln derjenigen 
Extremität, an der derN. ischiadicus durchschnitten worden war 
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Die in oben anpjegebener Weise aiigesc]iriebeii*'ii ^Fuskel- 
curveii zeiejten ])ei Meii<i;en von 0,06 —0,1 Gnu. keine wesentlielio 
Aendeninc^ we(b'r der Höiie noeh der Form (b'r Curven bei 
Maximalreizcn. Die Hölie der Zueknngen nabin erst iinnier mehr 
zu bei grösseren Gaben, die aUe in die v. juguhiris gespritzt wurden ; 
dit! Form (b.'r Zuckungseurve än(b'rti' sidi daliiu. dass das ^laxi- 
muni der Zuckung länger bestehen blieb. un<l ilalicr der auf- und 
absteigenile Tlieil »bn* (hirve nieht mehr in einem spitzen Winkel, 
s(in<b'rn dureli eine kleine fast horizontale gerade Linie niiteinau- 
d(!r verbunden wurden; auch dauerte es längere Zeit, bis der ab- 
steigen(b.' Tladl der Ciirve wieder zur Abseisse zurückkehrte. 

Bei gleichbleibenden Reizstärken wuchsen in der angegebenen 
Weise nur bei Keizung vom Nerven aus die Maximalzuckungen ; 
bei direkter Keizuug des Muskels jseigteu sie sich wie vor der 
Vergiftung. 

Bei Gaben bis zu 0,H Grm. im Ganzen bleibt die Zuc kungshölio 
bei Reizung voifi Xerven aus immer dieselbe ; dagegen steigt jetzt 
bei dh'ekter ^luskelreizung die Zuckuiigsküke noch weiter an. 
Hier ein Verstichsbeispiel : 

Ein Kaninchen in der früher angegebenen Weise präparirt. 

Es wurde dagegen zum Uutcrachied vou früher ein Maret/'schos Myograpbiuii 
mit Fedenpannmig als Belastung angewendet. Die L&nge des gansen Sclireib- 
hebels von Axe sarSpitae betrag 21 Cm., derMnskel wurde mittelst eines starken 
Fadens 3 Cm. von der Axe entfernt befestigt. Man i rh^lt sonadi die wirkliche 
MiuikelvtM-kür/.un^, wonn man die gezeichnete durch 7 dividirt. 

2 Uunieli^chü Elemente. 







Reis des n. ischiadic. 


Direkte Mnskelreiaung. 


a 

a 

s 


Bemerkungen. . 


Abstand 
d. seennd. 

Rolle i. C. 


Zuckungs* 
höhe. 


Abstand 
d. seennd. 
BoUe 1. C. 


Zackungs- 
hühe. 


I. 


Vor der Vergiftung. 


5 


usm M. 




1 






0 


0,UOtt 


0 


U,UU2 


II. 


Eiuspritzung von 0,2 koh» 
lensanren Gnanidin 












1 Minute später 


0 


0,010 


0 


0,002 




Minuten siiäter 


0 


0,018 


0 


0.002 


III. 


Weitere Einspritzung 
vou 0,0 kolileusaurem 












Qaanidin. 


0 


0,013 


0 


0,004 
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Gegen diese Ergebnisse, dass kleinste Curaregaben voriiber- 
gebend, verbaltnissmässig grosse Gnanidingaben längereZeühindurdi 
erreyharkeitsetMkend auf das lebende Nervmuskelpräparat der 
Warmblüter einwirke, so dass die Maximalzuokungen bei gleich- 
bleibender ßeizstärke um das Doppelte und Dreifache ihrer nor- 
malen Höhe anwachsen, könnte nur ein Einwand erhoben werden. 
Kronecker hat bereits an sehr reizbaren Kaltbliitermuskeln ge- 
funden, dass der eigentliche Maximalreiz für den frischen Mus- 
kel gar nicht zu ermitteln ist, weil auch ohne Verstärkung der 
noch untermaximalen Reize beider Stromrichtungen die folgen- 
den (GO — 100) Zuckungen etwas wachsen, während die späteren 
schnell abnehmen, um dann erst (nach abermals KK) Zik kungen) 
sich den von ihm weiter gefundenen Gesetzen zu fügen i). 

So fanden auch wir bei allen bis jetzt von uns angestellten 
Ermüdungsversuchen an den lebendenMuskeln voiAVarniblütorn ein 
allmähliges Ansteigen der maximalen Zuckungsliöhen bis zu einem 
bestimmten Maximum, von wo aus dann dor Abfall der Ermildungs- 
linie eintrat. Es könnte sonach beluuiptet werden, die von uns 
beobachtete Zunahme der Zuckmigsmaxima nach Curare und Gua- 
nidin fiele obiger Eigenthüniliclikeit reizbarer Muskeln zur Last. 

.Tedocli wäre liier dieser Einwand nicht sticlilialtig; denn 
1) hatten wir uns vor Einsjiritzcui des Giftes durch eine grössere 
Zahl von angescliriebenen Zuekungen des normalen Muskels der 
Constanz der Zuekungshöhen versichert: 2) wachsen in dem er- 
sten Stadium der wachsenden Maxinialzuckungen die einzelnen 
aufeinanderfolgenden Zuckungen liöclistens um einige Milli-Milli- 
moter : in unseren Versuchen aber treten zwischen zwei aufein- 
ander folgenden Zuckungen, zwischen denen nur die Vergiftung 
liegt, enorme Ditferenzen auf, so dass die unmittelbar folgende 
Zuckung um das Doppelte, ja Dreifache höher ist. als die voraus- 
gegangene. Pls kann daher die enorme Verstärkung der Maxi- 
malzucku Ilgen nur auf die angewendeten Gifte bezogen werden. 

III. Veratrin. 

Ä, GeschichtUches* 

KoUiker^) war der Erste, der das Veratrin als ein Muskel- 
und Herzgift erkannte und klar aussprach, dass es auf die 

«) Muiiat.sbeiichte d. k. Akail. il. Wiss. iu Berliu lÖ^ü. S. 038. 
-) Virchow's Archiv ü. lü. S. 257—272. 
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Muskulatur spezifiscli wirkt , nicht aber cauf die motorisclien 
Nerven stäm TU p. Bezold wid^sprach letzterer ßehaiiptiing nnd 
vindicirte dem Yeratrin auch einen Einfluss auf die motorischen 
Nerven, in welchen so gut, wie im Muskel der Erregnngsprozess 

den Keiz längere Zeit überdauere. 

Fiel: und Böhm^) rehabilitirten dureb sehr genaue Versnobe 
und kritisclie Prüfung der ^e^oWsclien Argumente die KäU 
^i^Tr'scbe Deutung des Veratrin als Muskelgift und suchten die 
Natur der durch das Veratrin im Muskel hervorgerufenen Ver- 
änderungen . zu erforschen. Während Bczold die Nachdauer 
der Zusammenziehung als eine Nachdauer des Krregungsprozesses 
über die Zeit hinaus auffasste, setzen Fkk und Böhm auseinander, 
dass man sich vom Wesen des Veratrinmuskelzustandes ganz 
verschiedenartige Vorstellungen machen könne; es sei denkbar, 
dass die Anwesenheit des Veratrin im Muskel den ersten Akt 
des chemischen, die Contraktion bedingenden Prozesses begünstigt, 
so dass auf einen momentanen Reizanstoss die verkürzende Sub- 
stanz in reichlicherem Maasse und wäbrend längerer Zeit gebildet 
würde (wie Bekohl annimmt); es sei aber aucli zweitens denk- 
bar, dass durch die Anwesenheit des Veratrin der Restitutions- 
prozess (der der Muskelerschlatt'ung zu Grunde liegt) erscliwert 
und verz()gY*rt werde. Dadurcli würde ebenfalls die Contraktion 
zu einer dauernden gemaclit, ohne dass die verkürzende Substanz 
in reichliebereni Masse gebildet zu sein brauelite. als sonst naeb 
einem Munieutanreize. Es würde eben nur ibre Beseitipjung durch 
weitere Verbrennung gehindert. Um zu einer Entscheidung über 
die beiden Mögliebkeiten zu kommen, stellen Fick und Böhm 
folgende Ucberlegung an: 

„Man werde unbedenklicli annehmen dürfen . dass sowohl 
der Restitutions- wie der JuTegungsprozess Vorgänge sind, bei 
denen die cbemiscben Kräfte im (Tanzen Arbeit leisten, bei 
denen aber, soweit nicht andere Kräfte überwunden werden, 
Wärme erzeugt wird. Wenn nun die Uauer der Zusammenzieh- 
ung beim Veratrinmuskel blos auf einer Heniniung des Restitu- 
tionsprozesses und nicht auf einer Steigerung des Erregimgs- 
prozesses über das normale ÄLass hinaus beruht, dann niusste 
sich bei emer durch einen Momeutaui'eiz ausgelösten Veratrin- 



*) Untersuchungen ans dem phys. Labor, in Würzhiuf;. Htlt I. 18G7, 
*) Yerh. d. pbyst. med. Gesellschaft i. Wttrzburg. }i. F. lU. S. VM. 
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znsanunenziehiing der Kuskel noch weniger erwärmen , als bei 
einer normalen Zuckung. In der That wären ja alsdann bei der 
Veratrinzacknng wärmebildende Prozesse axüf einen längeren 
Zeitraum yertheilt, welcbe bei der nomalen Zuckung fast, in einem 
Augenblicke stattfinden. Beruhe dagegen die Dauer der Zusam- 
menziehnng in dem Yeratrinznstande darauf, dass nach einem ^ 
einmaligen Beizanstosse der Erregungsprozess intensiver und 
vielleicht auch während längerer Zeit stattfindet, so dass der 
zusammenziehende Stoff reichlicher gebildet wird, dann müsse 
bei einer Yeratrinzusammenziehung die Temperatur des Muskels ' 
mehr steigen als bei einer normalen Zuckung. Versuche mit 
dem J7ei(7etiAafR*8chen Apparat zur Messung der Muskelwärme 
ergeben, dass die Yeratrinzusammenziehung auf einen einfachen 
Beiz viel mehr Wärme gibt als eine Normalzucknng , dass also 
die Kachdauer der Zusammenziehung im Yeratrinzustande auf 
einer grosseren Intensität des chemischen Prozesses beruht, nicht 
etwa auf einer blossen YerzÖgerung des Bestitutionsprozesses. 

Die Zuckungen des veratrinisirten Muskels unterscheiden 
sich, wie bereits Seeold angibt, auf Sfache Weise: 

o. Bm/ttcher SehHessungs- unä (^ffnungsnidukHonsselUag, 

1) Der Muskel zieht sich rasch ad maximum zusammen, 
und dehnt sich dann sofort rasch ein klein wenig und weiterhin 
langsam wieder aus ; das diesem Yerlauf entsprechende My ogramm 
ist annähernd ein rechtwinkliches Dreieck, dessen Hypotenuse die 
Dehuungslinie, dessen eine Kathete die Zusammenziehungslinie ist. 

2) Bäschs Zusammenziehung ad maximum, unmittelbar 
darauf rasche Wiederansdehnuiig um ein namhaftes Stück, hier^ # 
auf langsame, nochmalige Znsammenziehnng und langsame Dehn- 
ung. Das Myogramm gleicht einer dikroten Pnlscurve. Die 
zweite langsame Zusammenziehung kann die erste an Grösse 
übertreffen, ihr gleich kommen oder hinter ihr zurückbleiben. 

8) Anfänglich rasche, dann langsamer werdende Zusammen- 
ziehung, hierauf mehr oder weniger lang dauerndes Zusammen- 
gezogenbleiben, dann langsame Wiederausdehnung. 

Zwischen diesen Formen kommen alle Üebergänge vor. £s 
hängt lediglich vom Zustande des Muskels ab, ob die eine oder 
die andere Form von Zusammenziehung erscheint, und ein Muskel, 
der eine dieser Formen bei direkter Beizung zeigt, der zeigt die- 
selbe Form auch bei Beizung seiner Nerven. 
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b. Tekmisirmg des VerabrinmuMs, 

Nach Bezold ist klar, dass , wenn man statt des einfa- 
chen Induktion ssf'hlages wiedorlioltc elektrische Schläge auf 
Nerv und Muskeln einwirken lässt, zur Erzielung eines dauern- 
den Tetanus, nicht wie beim normalen Froschmuskel mindestens 
15 elektrische Schläge in der Stunde das Präparat treffen müssen, 
sondern es hier genügt, alle 2 — 3" einen Induktionschlag durch 
Nerv und Muskel zu schicken. Der folgende Induktionssclilag 
findet ja bei ausgesprochener Vergiftung des Muskels diesen noch 
im Maximum der Verkürzung, in welche derselbe durch den vor- 
hergehenden versetzt worden war. 

Nach Fiele und Böhm sieht man , wenn alle halbe Sekun- 
den den Nerv ein Schlag trifft , dass alle Zuckungen sich zu- 
st'lir annähernd gleicher Höhe erheben , welche nur von Fall 
/u Kall eine kaum merkliche Abnahme erleidet, die offenbar 
durcli die P^rmiidung des Muskels bedingt ist. 

Ist dieser eben beschriebene Veratrinmuskelzustand aber 
ein Tetanus? 

KöUikcr und Bezohl hatten . ohne sich weiter zu bedenken, 
die eigenthümlichen Contraktionen des Veratrinmuskels tetanische 
genannt. Vieh und Böhm erkläi'en, dass nach ihren darüber an 
gestellten Versuelien die Zusaniimniziehung des 'Veratrinmuskels 
auf Kinxeli-eiz nicht als „Tetanus"* sich erwiesen hal)e. 

Ihichhiim und WviihuxV) verglichen die Intensität des dele- 
tären Kintlnsses des Veratrin auf den Muskel bei direkter £in- 
wil'kung auf ei mi nder. 

Sie selireil)en die Muskelcurven an einem HelmhoUz*»(i\\en 
Myogiaphion an. A\ne Brzoffl für das V<'ratrin nachgewiesen 
hat, führen nicht alle Vergiftnngsgrade dieses eigenthümliche 
\ erhalten des Muskels herbei, sondern nur hei mässigen Gaben 
tritt jene Muskelkrankheit recht prägnant auf. Nach den oben 
Genannten genügen hiezu für das Veratrin '/.>(i — '/.{o nigrnim. Sie 
applicirten Veratrin in subcutanen Injektionen und warteten mit 
der Herstellung des i\ru.<kelpräparates bis jene charakteristische 
Schwerbeweglichkeit eintrat. Sie erhielten dann folgendes Kesul- 
tat für Veratrin. 



<) Vgl. Untonnchangen über Veratrin, SabadUUn, Belphinin etc. Eckhards 
Beitrüge snir Anat. nud Physiol. Glessen 1868. B. T. 
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Während eine normale Ciirve etwa die Hälfte bis zwei 
Drittel des T^mfangs des Cylinders in Anspruch nimmt, waren, 
um eine ganze Veratrineurve zu übertrapjen, etwa 30 — 35 Um- 
drehungen n()thig. Das iStadium der latenten Reizung ist dabei 
von normaler Länge. Die Dauer der Reizbarkeit war bei dieser 
Muskelaffektion nicht wesentlich verkürzt, so dass die genannten 
Forscher im Stande waren, mit einem Präparat mehrere Curven 
darzustellen. Bei grösseren Dosen trat rasches Absterben des 
Muskels ein und es lieferten solche Muskeln Curven , die , abge- 
sehen von der geringeren Höhe, vollständig den Charakter der 
normalen Curven zeigten. 

Wü* prüften nun das Verhalten des Veratrin gegen Warnv- 
blüter. 

Ä. Einwirkung von Verairin auf den friscJie», tmermüdetenf lebenden 

Kaninchenmuskd, 

Wir machten am frisohen lebenden Kaninchenmuskel 2Yer- 
Buehmihen, indem wir das eine mal immer nur sehr kleine 
Yeratrinmengen in die Y. jugularis einspritzten, die Einspritz- 
ungen aber öfter wiederholten, nnd indem wir das andere mal 
gleich eine tödtliche, in 3 Mmiiten das ganze Thier tödtende 
Gabe der Blntmasse einverleibten. In beiden Fällen wurden 
immer kurz nach der Injektion die Muskelcnrven angeschrieben. 

Nun zeigte sich bei der Yersuchsreihe, bei den öfter wieder- 
holten Einspritzungen kleiner Dosen, dass nach den ersten Gaben 
von 0,002 Gr. Yeratrin die Hubhöhen des Muskels sowohl bei 
direkter wie indirekter Heizung immer kleiner wurden und zwar 
mit jeder Gabe immer fortschreitend kleiner; zugleich fehlte das 
charakteristische gedehnte zweite Stadium des Yeratrinmnskels, 
80 dass also wahrscheinlich diese Yerkleinerung der Hubhöhe 
nicht durch direkte Yeratrinwirkung, sondern secundSr bedingt 
war vielleicht durch Aenderung der Circulations- und damit der 
EmahrtingsverhfUtnisse des Muskels. Erst jetzt nach einer wei* 
teren einverleibten Dosis von 0,001 Gr. Yeratrin trat mit den 
charakteristischen Cnrvenformen eine bedeutende Steigerung der 
Hubhöhe ein, die sich bei weiterer Gabe auf die doppelte Höhe 
gegenüber dex normalen erhob nnd zwar sowohl bei direkter 
Beizung wie indirekten; der erste Theil der Curven, welcher der 
allmähligen Yerkürzung entspricht, stieg wie im normalen Zu- 
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stände steil in die Hdhe, jedoch mehr als doppelt so hoch; dAs 
Stadium der stärksten Yerkfirznng dauerte aber eine Zeit lang 
an und nahm dann nnr sehr allmSTilig ab, so dass der zweite 
Theil der Curve fast eine gerade Linie bildete, die in einem sehr 
grossen abgerundeten Winkel sich an der senkrecht aufSsteigenden 
abtrennte und nur sehr langsam , ohne jede Elnickung, wieder 
auf die Abscissenlinie zurückkehrte. 

Biese Steigerung der Hubhöhe dauert noch eine Reihe von 
Zuckungen fort, nimmt dann aber von selbst wieder ab, ohne dass 
weiter Veratrin eingespritzt wurde, und der Muskel ermüdet 
. nun um ein bedeutendes rascher, als ein unvergiffceter, normaler 
Muskel; sehr bald werden vom Nerven aus gar keine Zuckungen 
iuehr hervorgerufen, und bei direkter Beizung vom Muskel aus 
werden nur bei den stärksten Beizen Minimalzuokungen ausge- 
löst. Auch hier bei dieser raschwen Abnahme mögen wieder 
Aenderungen der Circulationsverhältnisse mit im Spiel sein. 

Bei der zweit<Mi A^ersuchsreihe, bei der wir tödtliche Gaben 
dem Thiere einverleibten , so dass dessen Tod binnen mehrerer 
Minuten eintrat , erliielten wir, indem wir unmittelbar nach der 
Vergiftung die Muskel Curven anschreiben Hessen, sofort die 
charakteristischen Veränderungen der Curvenformen, aber die 
Zuckungshöhe niedriger als im Normalzustande. 

Im ITolgeudeu einige Beispiele: 

L In gewöhnlicher Weise war ein sehr kräftiges Kaninchen 
präparirt. 

Marey^achea Myogi'aphion mit Federspannnng, statt Grewichts- 
belastung. Gesammtlänge des Schreibhehels 210 Mm.; Entfern- 
ung der Spitze desselben vom Muskclaiisatze 180 Mm. Um die 
wirkliche Maximalverkürzung zu erhalten, muss man daher die 
gezeichnete Hubhöhe mit 7 dividiren, 2 Grove'sch.e Elemente. 
Oeifnungsschläge der secundären Bolle eines Du Bois^achen 
Schlittens. Maximal Zuckungen. 



riiamMkologische Untersuchongea. ilL Üd, 2 
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Nummer. 


Zustand des Knskels. 


Reizung vom aus. 


Direkte Muskelrcizuug. 


Abstand 
d. secuud. 
RoUe i. C. 


hone in Hm. 


Abstand 
d. sücund. 
RoUe i. C. 


Znclmngs» 

uouv in juu» 


I. 


Vor Yergiftong 


3 


0,013 


, 








8 


0.013 














3 


0,0055 










3 


0,0055 


n. 


U,(MJ5J irrm. Veratrin 


:i 


0,0095 


— 


— 






y 


0,010 


— 


— 




3 


0,010 


— 


— 






8 


0,010 




, . 










3 


0,000 










3 


0,000 










3 


0,0055 










3 


0,0066 


m. 


U|UU2S IxTIll« VwftvTUl 


8 


0,0066 


— 


— 






3 


0,0096 


— 


— 






3 


0,0085 


— 


— 






0 


0,0085 


— 


— 










3 


0,005 










8 


0,006 










0 


0,006 










0 


0.0046 


IV. 


0,001 Grm. VentriiL 


3 


0,022 


— 


— 




o. Jiiinspntsnng. 


3 


0,0235 




— 






0 


0,0255 








(Veratriut'orm der Zuck- 


3 


0,023 


— 


— 




nngacurven.) 


3 


0,088 


_ 


— 








0 


0,0175 


V. 


U|UUä vrnn. veTacnii 


3 


0,025 


;$ 


0,lMH> 




4. JSiiOBprltaQllgi 




0,02:55 


3 


0,008 




Ü 


o,gi3o 


3 


0,007 




^ Y vrairuiioiiu. ) 


3 


0,0106 


3 


0.006 




8 


0.0080 


0 


0,006 






3 


0,009 


n 


0,0056 






3 


< 1,008 


9 


u,uuo 






0 


0,005 


n 


0,005 






« 


0,005 


n 


0,0045 






n 


0,0046 


ff 


0,004 








0,0046 


» 


0,0036 






» 


0,0045 










» 


0,0045 










n 


0,0045 










n 


0,004 
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V. 



Vom Nerven aus sind 
jetzt k<'iti<' ZiK-kungen 
mehr uu.szuiüscu. 



Reinng Tom N. aas. Direkte Mnskelxeinng. 



Abstand 

d. secnnd. 



Rolle i. C. 



Znc^nngs- 
ihühc in )lni. 



Abstand 

(1. secnnd. 
Rolle i. C. 



Zuck ungs- 
hühc in Mm. 



0 

» 
II 



0,004 

0,0035 

0,003 

0,003 

0 



n 



9 



t).0O3 

0,(M)25 
0,002 
0,002 
0,002 
0,008 
0,0015 
0,0015 

0,0015 • 
„ i O.ÜOl 
Aaf 0,001 erUUt aielt 
die Hnbbfibe noch bei 
den nädisten 70Znck> 
nnpren. nm sodann wei- 
ter aal' 0,U005 zu fallen. 



n. Kaninchen in gewöhnlicher Weise präparirt u. s. w. 

Die Maximalzuckungen bei 6 RA (Oeffhungsschlag durch 
die Nerven gehend) hatten stets eine Höhe von 6,6 Mm. 

Es wurden 0.Ö3 Gnn. Veratrin in die V. jag. gespritzt und 
sodann alle 5 Sf ( un len der Nerv mit Oetfnungsschlägen bei 
5 RA gereizt; gleich die ersten Zuckungen hatten den langge» 
streckten Yeratrincharakter und folgende Hubhöhen: 

5 Secuudeii nach Vergiftung 8,0 Mm. 



Bf» »5,5 

^ n n » Ö»B 

45 » » „5,5 

60 „ „ „ 5,0 „ 

120 „. „ „ 2,0 „ 

löO , „ „ 2,0 „ 

2 Minuten nach der letzten Zuckung trat der allgemeine Tod 
(Herz-Respirations-Muskel-Tod) ein. 



^ ftOSSBACHv. GLOSTEBlIETIiB : Eimvirk. d. Curare, Gnanidb n. Yeratrin &c, 

B\ Mitwirkung kleiner VeraMngaben auf den sekwaeh curmisifien 

. lebenden Muskel. 

Werden Kaninchen nicht stark curarisirt, so dass auch noch 
vom Nervenstamm aus schwache Mnskelzncknngen durch einen 
Oeffhungsschlag erregt werden konnten, so erzengte eine nach> 
folgende Injektion kleiner Veratringaben in eine Vene folgende 
Yerändeningen. am Kervmnskelpräparat nnd dessen Erregungs- 
zuständen: 

Bei indirekter Beizung vom N. ischiadicus aus wurden bei 
gleichbleibenden Bollenabständen die maximalen Muskelzuokungen 
eher etwas kleiner als vor der Yeratrinvergiftung. 

Bei direkt durch den Muskel gehendem Oeffiiungsschlag 
dagegen wurde unter gleichbleibenden Beizstärken die maximale 
Muskelzuckung enorm (mehrmals um das Doppelte) höher, als 
vor der Vergiftung, dabei wurde auch die Zuckungsform ver- 
ändert; die auf" und absteigenden Theile der Muskelcurve sties- 
sen nicht mehr unter einem spitzen Winkel zusammen, sondern 
waren in Folge längerer Andauer und sehr allmähliger Abnahme 
des Stadiums der stärksten Verkürzung durch einen etwas abge- 
flachten Kreisbogen mit einander verbunden; auch dauerte es 
viel länger, bis die Spitze des Schreibhebels wieder auf die Ab- 
scissenlinie zurückkehrte, wenn auch nicht so lange, wie beiden 
Kaltblütern. Im Folgenden ein Versuch: 

L. Das Kaninchen wurde ebenso präparirt und die nämlichen 
Apparate benützt wie in den Curare- Versuchen I und II. Nur 
wurden blos 2 DanielVsche Elemente angewendet. Das Veratriu 
war von Merk in Darmstadt bezogen. 

Es wurdo zuerst (>,0(")1 Grm. Curare in dieV. jugularis eingespritzt. Vorder 
Vergiftnng t'r^^•l!) der vom Xerv aus mit einem Oeffnungsschlag gereizte Wadeu- 
mubkel eine Hubliulie von U,U115 Meter bei 15 Cm. RA.; nach der (Jurarevergift- 
nng bei denaelben RoUenabständen and Oeffnangsschlägen eine Hnbhdhe von 
0,0190 Ifeter; es liatte also ancli hier die kleine Curaregabe wieder erregbar- 
keitserhöh'ud gewirkt. 

Nach zwei weitereu Injektionen von znsammen n.<Mi2 (Inn. Curare nahmen 
die Znckungshoheii inniier inelir ab, bei direkter und udi Ii uudir bei indirekter 
licizuug. Endlich betrug die Maximalzuckuug bei den stärksten Reizen (o RA.) 

bei indirekter Belsong 0,004 Meter 
„ direkter „ 0,018 „ 

Jetzt wurden 0,002 Onn. Veratria in die Jugularis gespritzt. 

Bei indirekter Reizung wurde keine grössere Zneknnp mehr erzielt; wohl aber 
bei direkter Muskelreiznnp : bei o RA hob nun der Muskol die iSchreibhebelspitzc um 
U,03U Meter in die Höhe mit gleichzeitiger starker Aenderang der Corvenform. 
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IL lieber Erniridiiiig' und Erlioluug des quergestreifteu 
Niiskeli^ der Warm- uud kultbiflter. 

Von 

Prof. J. M. R0S8BACH und Dr. Iv. H ARTENECK. 



Wir legen in Folgendem unsere Stadien flber die Er- 
müdung des lebenden Warmblütermuskels vor^) und geben zur 
Einleitung einen Ueberblick über die ausgezeichneten Arbeiten 
Kranecker^Bj TiegeVs^ Funkens und Anderer über die Gesetze der 
Ermüdung an dem Kaltblütermuskel. 

A. Vcrsuclie am Kaltblütermuskel. 

An KMUUem sind bis jetzt folgende G-esetze und Tbat- 
Sachen gefunden worden. 

I. Steigerung der Muskelreizbarkeit im Beginne der 

Eeimniuohe. 

'Bevor der auf Reize fortwährend zuckende Muskel zu er- 
müden anfangt, macht er ein Stadium durch, in welchem sogar 
seine Beizbarkeit gleich stark bleibenden Beizen gegenüber zu- 
nimmt. Die Contractionsgrösse des Froschmuskels wächst näm- 
lich, wie schon A. W, Volhmmn'-) gefunden, im Bogpume der 
Beizong, allerdings, wie er meint» nur bei ganz schwachen Beizen 
und ganz ftischen Muskeln. Kronecher^) beobachtete bei sehr 
reizbaren Muskeln (besonders während der Laichzeit), dass auch 
ohne Verstärkung der untermaximalen Beize beider Stromesrioh- 
tungen die ersten hundert Zuckungen etwas wachsen, während 



9 Bin« kirnte IfittbaOimg «nsem Venncli« hftben irlr bereits in Pjlüger's 
ArcliiT Bd. 16 S. 1 gegeben. 

«) Pflwjcr'^ Arrliiv riT. 7 ii. 8 S. 372. 

3) Monatsber. d. Acad. d. Wissenach. zu Berlin 1871, S. 638. 
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dann die folfrenden linnderf sdnipller abnelimen als nacli stMiir^m 
Gesetze des gcradliniL^eii Abfallen zu erwarten war. Er tbl<i!;ert 
aus dieser Erscheinung, dass für den friselien ^luskel gar kein 
Maximalreiz zn ermitteln sei. Nach Tit'ffcm, der diose Erscheinung 
genauer verfolgte, tritt beim curarisirten, blntdurcbstri'unten, 
direct gereizten Muskel, wenn der Anfangsreiz minimal genom- 
men wird, kein Ansteigen der Zu( kuiigsliüho auf, dieselben fallen 
vielmehr rasch und geradlinig ab : dagegen wachsen bei unter- 
maximalen Anfangsreizen die Hiduui der 2r)() bis 5(K) ersten Zuck- 
ungen continuirlieh an , dann bleiben sie während li)00 — 2iK)(} 
Zuckungen bis 1/4 mm. gleich hoch und sinken dann langsam 
und continuirlieh ab. Wird aljor der ^Nfuskel gleich von An- 
fang an von maximalen Keizen getroffen, so nimmt die Höhe der 
100 — 3<)(> ersten Zuckungen um das doppelte zu, von da aber 
fällt sie geradlinig ab und verhält sich der Muskel gegen jeg- 
liche Reize, auch gegen unterniaximale und minimale, wie ein 
blutloser. 

Wenn man den blutdurchströmten, curarisirten Muskel in 
regelmässigen Intervallen mit maximalen und untermaximalen 
Keizen bearbeitet, so rötliet sich nach Ticricl'-) der blassrnsa ge- 
färbte Muskel mit zunelnnender Arbeit mehr und mehr und kommt 
es nicht selten zur Bihlung von Blutextravasaten. Aus diesen 
Versuchen schliesst Tkycl, dass die nächste Ursache für das Au- 
steigen der Hubhöhe im Blute liege ; auf dieselbe Ursache führt 
er auch die Unregelmässigkeit in der Zuckungshöhe, die der un- 
vergiftete Muskel gegenüber dem vergifteten zeigt, zurück. 

Dieselben G-esetze gelten nach ihm auch für den unvergif- 
teten. blutdurchstrinuten Muskel, wenigstens bei maximalen und 
minimalen Reizen, wä hl end auf untermaximale Beize der Muskel 
etwas unregelniässig reagirt, doch ist auch eine aufsteigende 
Phase in den Hubhöhen zu constatiren. 

Eine weitere beim Beginne der Reize auftretende Erscheinung 
ist die von lleruidun''') \\\\(\ Kro)icrl:rr^) unabhängig von einander 
gesehene und beschriebene, dann von Ticyd'^) näher erforschte 

<) Abdruck ans Sitsmigsber. der math.-pbys. Claas, d. k. sftdia. Akad. der 
Wiaaenacli. 1876, 8. 87 flgd. 

2) L. c. 8. 4S n. 44. 

3) De tono ac motu mnscnlornm iionnull:i. B» rolmi 18ö9, 

*) Moiiatsber. d. k. preuss. Akad. d. Wisseusck. 2a üerliu 1871, S. 639. 
*) Pjlüger 6 Archiv Xlil, 1, Ö. 71 Ügd. 
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und „Muskf'lcoiitractur" | VerkUrziingsnickstand , llcrm(nnt^)\ ge- 
nannte Erselieinung. XaL'h Tiff/rl findet sie sieh besonders bei 
lano:e in kalten Zimmern anflx-walirten nngefütterten Winter- 
früsclicn lind besteht darin, dass der Mnskeh ob sehwaeli belastet 
oder überlastet, aneh während des Intervalles zwischen zwei 
Zuckungen etwas contrahirt bleibt; diese Erhebung w^ächst dann 
noch während mehrerer Zuckungen, um dann allmählig abzu- 
nt'hmen. Die Contractur tritt nach 77t'//f7 nur ))ei dirccter Miiskel- 
rt'izung ein sowohl beim blutlosen als blutdurchstrümten Muskel. 
Beriiidet sich der Muske] im Zustande der (.'ontractur, so treten 
bei indirecter Heizung (durch den Nerven) keine oder nur mini- 
male Zuckungen auf. Besondei's ])räguant trat die Contractur 
während weniizer Tage auf, wo sie dieselbe Höhe erreichte, wie 
die mit ihr ausgel()ste Zu(d\ung. 

i>ie Stromstärke hat auf die Höhe der Contractur ähnH(dien 
Einfluss wie auf die Zuckungshidie ; je stärker der Strom, desto 
höher die Contractur; nur eine T)itferenz zeigt sich, indem bei 
Verminderung des maximale Zuckungen hervorbringenden Kollen- 
abstaiides no(di eine weitere Steigerung der Contractur auftritt ; 
unabhängig ist die Contractur von der Stromesrichtung. Wälirend 
sie durch die Oetfnungsschläge der seeuudären Spirale eines Du 
I^ois Schlittens immer in ausgezeichneter Weise auftritt, ist sie 
bei Schliessung.sschlä'gt'n nur sehr s(diwa(di, nur bei üliereiiiander 
geschobenen Rollen etwas deutlicher zu eonstatiren, so dass sich 
die Schliessung^schläge wie untermaximale Oelluuugsscliläge 
verhalten. 

Im Zustande der Contractur ist der Muskel weniger elastisch 
als im normalen; auch dundi ein noch so grosses (lewicht ge- 
lingt es nicht, den in Contractur belindlichen Muskel über seine 
normale Länge zu dehnen. 

n. Die Ermüdung des blatleeren Kaltblütenmukels. 

a) Bei directen Maxiimlr ufid Untemtaaimalreijgen, 

Kronecker ^) fand bei seinem blutleeren, direct gereizten 
Eroschmoskel folgendes Gesetz: Die Ermüdiuigaluiie (d. L die 



>) J^üger's Archiv XIII. f. n. 7, S. 370. 

*) Ber. d. math.-phys. Gesulläch. d. k. säcbs. Akad. d. Wisseusch. Iö71 S. 718. 
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Linie, welolie die Spitzen der einzelnen Hubhöhen miteinander 
verbindet) des in gleichen Zeitintervallen mit gleich starken 
(maximalen) Inductionsschlägen gereizten, ühcrhistcten Muskels ist 
eine gerade Linie. Dasselbe Gesetz gilt nuch Titi/r] ') aiicli für 
untermaximale Reize, vorausgesetzt, dass der Muskel curarisirt 
war. während der unvcrgit'tete sich manclnii;il wie der vom 
Nerven aus (s. S. 29) gereizte verhielt. Dasselbe (xesetz gilt 
nach Kronerh'r und Tiri/c! aucli für dou hclasfrfoi Muskel und 
tritt ein wesentli<']iHr TTnterschied erst <l;niu ein, wenn dio Zuck- 
ungshöhe des belasteten Mu.skels kleiiKT wird als die Dehnung 
des ruhf'nden Muskels durch das angehängte (Tcwicht, indem von 
da al) die Erraüdungslinie einer Hyperbel ähnlich wird, deren 
eine Asymptote die Belmungslinie des ruhenden Muskels ist. 

b) Bei itidirecter Beieuny der Muskelnerveiu 

Reizt man den Muskel von seinem Nerven aus in derselben 
untermaximalen ScUittensteUung, so zeichnet der blutloseMuskel 
eine untermazimale geradlinige Ermüdungslinie. Bei Verstärkung 
der Beize, d. h. wenn man die Rollen einander nähert, tritt 
eine Reihe von neuen Erscheinungen ein, die weiter unten S. 181 
besprochen werden sollen. 

JXL Form der ZnoknngBeurre im Verlaufe der Ennlldang. 

Nach A. W. Vß(Jcmann^) nimmt im Laufe der Ermüdung die 
Zeitdauer der Muskelcontraction unter immer mehr abnehmender 
Contractiousgrösse bis zu einer gewissen Grenze zu, jenseits derer . 
die Contractionsdauer wieder abnimmt. Nach ihm braucht in 
allen Ermüdungsstadien der Muskel gerade so viel Zeit, um die 
Zuckungshöhe zu erreichen als von da bis zum Abfall auf die 
Abscisse. - Ganz anders lauten Ftinlc's ') Angaben, welcher den 
ausser Circulation gesetzten, belasteten Gastrocnemius des Frosches 
in regelmässigen Intervallen mit maximalen, gleichgerichteten, in 
gleichbleibender Stärke erfolgenden (Jeffnungsinductionsschlägen 
reizte. Er unterscheidet an der Zuckungsform drei Phasen, eine 



1) Ahdruck aas deu Bcr. der k. Blohs. Akad. 1876 S. 15. 

2) L. c. S. 37:5 11. 374. 

») Fßiger'B Archiv VIII, S. 2 Iii fgd. 
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ansteigende Phase, die melir oder weniger lascli nnrl hoch sein 
kann, eine zweite von dieser Höhe rasch abfallende und eine 
drittel in welcher der Muskel langsam zu seiner inv^prünglichen 
Länge zurückkehrt. Xach Funke ist die Veränderung der Zuckung 
im Ermüdungsverlaufe eine solche, dass die Zuckungsdaner wächst, 
doch so, dass der ungleich grössere Theil dieser Zunahme an Zeit 
auf die Wiederverlängerong des contrahirten Muskels kommt und 
zwar ist die Streckung so bedeutend, dass die geringe Abnahme 
der Steüheit des aufsteigenden Theils dagegen Yerscbwindet. 

Ausser dieser mehr und mehr zunehmenden Streckung der 
Curve bei steigender Ermüdung wird auch die Form besonders 
des absteigenden Theils der Curye modificirt, indem sie mehr und 
mehr den Charakter einer freien Fallcurve einbüsst und der 
Muskel nur trage dem Zuge des angehängten Grewichtes folgt, 
welches ihn zu seiner ursprünglichen Lange zurückzubringen strebt. 
Die beim frischen Muskel am Ende der Curve auftretenden elasti- 
schen Kachschwingungen nehmen als erstes Zeichen der eintre- 
tenden Ermüdung an Zahl und Schwingungsgrosse ab (schon von 
Volkniann gesehen), bis sie endlich ganz verschwinden und zwar 
treten die Ueberdehnnngen d. h. die (Jeberschreitungen der Abs- 
cissenlinie nach unten, zuerst zurück, während die Kachschwing- 
ungen um so länger sich erhalten, je zahlreicher und ausgiebiger 
sie Anfangs auftraten. Ist der Muskel noch weiter in der Er- 
müdung vorgeschritten, so verlassen die Kachschwingnngen die 
Abscisse und erheben sich mehr und mehr über dies^be. 

Auch der aufsteigende Curventheil büsst an Steilheit ein, 
während im absteigenden Theile die anfange scharf getrennte 
Phase des rascheren und langsameren Abfallens unmerklich in 
einander übergehen. In den mittleren Ermüdungsstadien zeigt 
. sich öfters die von Fmike „^ase^ genannte Erscheinung, eine 
Ausbuchtung in der Phase des rascheren Abfalles derZuekungs- 
linie mit zur Abscisse concaver Krümmung. 

Ein ii/x r]<isf( frr ^Muskel /eidiiiet im Verlaufe der Krniiidnng 
Curven. bei denen die dritte Phase vollständig fehlt; erst in dem 
Krinüduiigsstadium, wo aueli beim belasteten ^luskel die Curve 
geradlinig vom Gipfel abfällt, zeigt sich eine längere Naelidehn- 
uug; oft verseliwinden aber die Zuckungen des überlasteten Mus- 
kels, ehe es zu dieser Naehdelinung kommt. Wird ein überlasteter 
Muskel, wenn seine Zuckungen gerade verschwunden sind, zu 
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einem belasteten gemacht, 'so dass hiei durch seine neue Abscisse 
unter die der Uel)erbistunf!; hera])sinkt, so beschreibt er von der 
ncui'ii Abscisse aus Zuckuiifren. di(» ijerade die Hölie der früheren 
Abscissenaxe erreiclieu und iu ihrer Form eineiu unter gleielien 
Verhältnissen arbeitenden belasteten Muskel iu ebieni früheren 
Ermüduugstitadium eutsprecbeii. 

IV. Variabein bei den Ermildungsversuohen. 

1. Phys'wloifischn' Zustand des Thitres. 

Schon Da Bois-Jteifinoml hat iu seinen Untersuchungen über 
thierisehe Elektricität darauf hingewiesen, von wie grossem Ein- 
flüsse die kosmischen und meteorologisclien Verhältnisse auf das 
Frosehpräparat, wie im allgemeinen die Reizbarkeit im Frühlinge 
vor der Begattung am grössten und längsten andauernd, während 
sie im heissen Sommer am geringsten ist. 

Nach Funke^) sind schon die ersten Zuckungen bei lange 
gefangen gehaltenen Winterfröschen von längerer Dauer, indem 
der abfallende Theil der Gurve viel länger ist und auch viel 
rascher an Streckung zunimmt; Thatsachen, die darauf hinwei- 
sen, dass sowohl die chemischen Processe, die der Erregung zu 
Grunde Uegen, als auch die Ausgleichung derselben bei diesen 
Thieren viel langsamer vor sich gehen. Dagegen yiraren diese 
Thiere sehr schwer zu erschöpfen und daher an ihnen die läng- 
sten Zuckungsreihen zu erlangen. Die langsamste Zunahme der 
Zuckungsdaner, ^e längste Erhaltung der Nachschwingungen 
fand sich bei kurz vor der Begattung gefangenen Thieren, wäh- 
rend umgekehrt die schnellste Zunahme der Zuckungsdauer bei 
durch das Zeugungsgeschäft ersch('>pften Thieren auftrat. — Eine . 
eigenthümliche Erscheinung hat Kronecker ^) bei einigen Thieren 
(nach der Laichzeit) beobachtet, indem eine weitere Steigerung 
starker Kelze plötzlich kleinere Zuckungen hervorbrachte. — lieber 
den Einfluss der Jahreszeit auf den „Contractur'^ benannten Zu- 
stand ist schon oben (S. 23) berichtet. 



t) L. c. S. 2:i7 u. 2:i8. 

t) Muuatsb. d. k. pretti». Akad. d. Wissensch. Berliu ItilO S. 630. 
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2. Einßuss der Grösse der Lastung, 

Nach Funke i) eilt der schwerer belastete Muskel unter sonst 
gleichen Versuchsbedingungen stets dem weniger belasteten in 
seiner Ermüdungsstreckung voraus und nehmen auch seine Znck- 
ungshöhen rascher als die des letztern ab, besonders von jenem 
Zeitpunkte an, wo sie kleiner werden als die Dehnung des ruhen- 
den Muskels durch das belastende Gewicht Wird in der Folge 
der durch schwere Gewichte ermüdete Muskel, ohne dass eine 
Pause eintritt, entlastet, so zeigt die Curve Hittie und Dehnung 
eines früheren Ermüdungsstadiums. 

Kroneekßr^ lehrt, dass der Unterschied in der Höhe der 
einzelnen aufeinander folgenden Hubhöhen gleich bleibt, wenn 
die Udterlastmgm des arbeitenden Muskels gelindert werden, dass 
die Verbindungslinien der Endpunkte aller Höhen bei maximalen 
Beizen gerade Linien und die Geraden untereinander parallel sind. 

Nach Tiegel^) gilt dieses Gesetz auch für den untermaximal 
gereizten, curarisirten, kochsalzdurchströmten Froschmuskel und 
zuckt jeder dieser Muskeln bei jedem constanten Reiz für die Gre- 
wichtseinheit mehr Ueberlastung um gleichviel weniger hoch. Die 
maximale Arbeit des Muskels wird bei der Hälfte des Gewichtes 
geleistet, das er eben noch zu beben vermag. 

Wenn der abweclisplnd mit versrhipdenen Gewiclifen be- 
lastete Muskel seine Znckungcn iinnipi" in pjeraden, nebenoinander- 
stehenden Linien autschreibt nnd man die Endpuiikte derselben 
durch je eine zusammen häi! tuende Linie verbindet, m erliält man 
zwei Begrenzungslinien, eine ol)ere und eine untere, in denen die 
Hubhöhen liegen und entspricht di»» imtore der Abscisse des über- 
lasteten Muskels. Die obere Begrenzungslinie ist für die ersten 
200 Zuckungen eine gebrochene, gerade Linie, während sie bei 
weiterer Ermüdung eine zur Abscisse (die unter ihr wegläuft) 
conoave Krümmung erhält, dagegen zeigt die untere Curve gleich 
von Anfang eine gegen die Abscisse ( welclie über sie hinwegläuft) 
Concave Krümmung. Die Krümmung l>eider Curven nimmt mit 
zunehmender Ermüdung zuj nie aber auch bei sehr ermüdeten 



«) L. c. S. 243 u. 244. 

2) Ber. d. Yerliandl. d. k. sächs. Gesellsch. d. Wissenscli. za Leipzig, ma,Üu- 

Physik Classe 1H71, S. 737. 

3j l'Jlüger s Archiv Xll, fc>. 137. 
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Mn^^lceln und sehr grosser Lastimg (bis 200 Grm.) schneiden sich 
beide Linien. 

Nach Hermamn ^) dagegen ist die Verbindungslinie der obem 
Zacknngsendpnnkte eine Curve yon regelmässiger, nach unten 
cönvexer Krümmung und zwar sowohl bei ülx i last» tcn als Be- 
lasteten, sowohl bei frischen als ermüdeten Muskeln, sowohl 
bei maximaler als untermaximaler Reizung, sowohl in dem Ver- 
suchstheil mit zunehmender als in dem mit abnehmender Last. 
Die Krümmung nehme mit zunehmender Last ab, sei aber noch 
in jedem kleinsten CuTvenstück deutlich zu erkennen. Dieselbe 
Gestalt hat nach Uermam auch die untere Verbindungslinie bei 
den Belastungsvcrsuoheü. Dieses Besultat lieferten Hermam 
curansirte und blutlose JüuskeL 

3, üeber den Einßusa verschiedener BeieinkrvaUe, 

Die constante Differenz der Höhen von benachbarten Zuck- 
ungen nimmt nach JTremedker^) ab, wenn die Beizintervalle wach- 
seui d. h. der Muskel ermüdet um so schneller, je rascher die 
Reize aufeinander folgen und zwar findet sich dieses G-esetz um 
so deutlicher ausgesprochen, je ermüdeter der MuskeL Fwike^) 
hält unter allen Yariabeln seiner Versuchsreihen die Reizinter- 
vallen von grSsster Bedeutung für den Ermüdungsverlanfl Die- 
selben Beobachtungen machte Tkgü*) auch für untermaximale 
Reize, während die Versuche KrwMcker's und FmWB mit Maxi- 
malreizen gemacht sind. Man kann den Eroschmuskel viermal 
in der Sekunde reizen, ohne dass mxik Kronecker eineAenderung 
in dem geraden Abfall der Ermüdungslinie eintritt, erst bei 
sechsmaliger Reizung in der Sekunde tritt Tetanus auf. 

4. Ruhepausen. 

Xaf'h .lAor//"') und später Krinwclcr^') hat eine bcstinnuf 
Erholangszeit einen ausgesprocheneren i^li'ect, wenn der Muskel 

•J I'Jlüger'* Archiv Xill, 3(jy. 
*) Ber. d. sAehs. Akad. 1871. S. 722. 

5) L. c. S. 238 flgd- 

*) Abdr. ftos (li'in Rrr, il. k. siichs. Akad. 187."). S. 4u. 
Du itiouvi'int'iit ilaus la (oiictiou de la vie lÖüö S. .'141. 

6) Sitz d. üächü. Akad. 1871, iS. 722. 
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durcli vorgängige Arbeit ermüdet ist als wenn er sich im tischen 
Zustande befindet und gestattet nach Kroneeker eine Pause von 
drei Minuten maximale Erholung des ermüdeten Muskels, wäh- 
rend diese Zeit auf den frischen Muskel ohne Wirkung. Zu diesen 
Beobaclitungen fügt Fuule^) noch hinzn, dass in den späteren 
Ermüdungsstadien die Erholung zwar grösser ausfällt aber nicht 
80 lange anhält als bei dem frischen Muskel; als Pause, welche 
maximale Erholung gestattet, ist der Zeitraum von 1 Minute 
ebenso wirksam als der von 3 — 6 Minuten. 

5, Wirhmg der Veränderung der Stromstärke hei indirekter 

(Nerven-) Meiemg, 

'Nach Fick^) gibt es für jede Intensität eines kurzdauern- 
den Eettenstromes, wenn man solchen nach Bauer und Intensität 
varüren kann, eine bestimmte Zeitdauer, bei welcher der Muskel 
nicht zuckt, während er zuckt sowohl für längere als kürzere 
Zeit des Fitessens des oonstanten Stromes im Nerven; dasselbe' 
gilt auch für jede bestimmte Intensität mit varürender Zeitdauer. 
Später beobachtete er dasselbe auch für den m/sU^endm In- 
ductionsstrom. Tiegd^) hat diese Erscheinung mittelst des In- 
ductionsstromes genauer verfolgt und gefunden : 

a) Bei jedem Nerven, in jedem Stadium nach der Präpara- 
tion lässt sich for Stromesrichtung auf derSchlittenscala ein 
Intervall finden, innerhalb dessen der zu dem gereizten Nerven 
gehörende Muskel nicht zuckt, während er zuckt für Stellungen 
der secundären Spirale sowohl vor als hinter diesem Intervall 
und lassen sich also folgende Abschnitte unterscheiden: 

1) der Muskel zuckt nicht, 

2) die Zuckungen steigen an, 

3) die Zuckungen bleiben gleich hoch, 
'4) die Zuckungen nehmen ab, 

5) der Muskel zuckt nicht (das Intervall), 

6) die Zuckungen nehmen zu, 

7) die Zuckungen bleiben gleich hoch. 

b) Für jeden Nerven lassen sich ein oder mehrere Paare 
von Schlittenstellungen denken, bei denen, vorausgesetzt dass bei 

1) L. c. S. 242. 

2) ITntersuch. tihor elektr. Nervt'iiroiziuig. Brauuschwcig 18()4, 

S) Abdr. aus deu tiitzaiigsber. d. k. sächs. Akad. Iä75, S. 28 fgd. 
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Stellimg I die Bollen weiter von eiiiaiuler entfernt sind als bei 
Stellung II und dass in die regelmässig sich folgenden Reize der 
Stellung I ein oder mehrere Reize der Stellung II eingeschaltet 
werden, jedesmal eine Erhöhung der Zuckungen in der Art ein- 
tritt, dass die Verbindungslinie der Kuppen derselben eine Ge- 
rade ist, die so lange sinkt, bis sie die Gerade, welche der Muskel 
olme Keizveränderung gezeichnet haben würde, schneidet und 
zuckt dann der Muskel in letzterer weiter. 

c) Unter denselben Versuchsbedingnngen sind auch oft die 
nächsten 20 — 60 Zuckungen der 1. Stellung niedriger als vorher 
und steigen sie dann an, bis sie die Gerade, welche der Muskel 
ohne Beizveränderung gezeichnet haben würde, schneiden, wenn 
nur die dazu nötkigen SoUittesstellungen gefunden sind. 

d) Beschleunigt man für irgend einen Rollenabstand, bei 
dem man minimale oder nur mittelhoke Zuckungen erhält, das 
Tempo bis zum Tetanus und kehrt sogleich wieder zum frükeren 
Tempo zurück, so tritt eine eben solche SrkShung der folgenden 
20—60 Zuckungen ein, wie bei Gesetz b. 

Aus diesen Yersuoksergebnissen folgert Tiegel, dass maxi- 
male Keizung von Nerven aus unmögHck sei 

6* Beobcuikktngm bei sogenamkn Maxmdlreigen, 

Kronecker ^) fand bei seinen ersten TJnter.suohungen , dass 
von gewissen Rollenabständen dnrch weitere Annäherung der 
seeundären an die primäre Spirale keine Steigerung der Hub- 
höhen niolir eintrat nnd fasste diese sämmtlichen Reize unter 
dem Namen ..]\raxiiiialrei/e" zusammen. Nach ihm l)leibt die 
Reizstäike, web'lie für den fris(dien Muskel maximal war. es 
aueli für jedes Stadium der Ermüdung. Nur bei wenigen Tliiereii 
(naeh der Laichzeit) fand er nach mehreren 1(K) oder 1000 von 
Zuckungen bei Steigerung der Maximalreize ein Ansteigen der 
Muskelhube. FunJic-) hebt hervor, dass bei einem Rollenabstand, 
der Maximalzuckungen oder solche, die mehr weniger über dieser 
Grenze liegen, auslöst, die weitere Annäherung der Rollen im 
vorgeschrittenen Ermüdungsstadium eine Verjüngung der Hub- 
höhen zui" Folge hatte. Nach Tiegel aber tritt in keinem Er- 

s) M onaitber. d. k. preim. Akad. 1870 S. 638. 
s) L. c. S. 246. 

^ Abdr. ana den Sitznngsber. d. k. säelui. Ges. d. Wias. 1875 S. 88. 
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müdungsstadiiiin, wenn der ]\ruskt'l maximal znrkt, durch Reiz- 
verstärkung eine Krh(")lmiifi; der ^[uskelliube ein; wenn aber der 
Muskel bei irgend einem uiitcrmaximaleii Heize arbeitet, so er- 
bolt er sich für jeden höheren Kelz, mag derselbe maximal oder 
untermaximal sein. 

7. Auf- und absteujenäe Indiu tionsströme. 

Kronecker ^) gibt an, dass der gesetzmässige Ermüdungsver- 
lauf bei Reizung mit Strömen von verschiedener Richtung nur 
für die niedrigeren Contractionen gilt, während die Differenz der 
höheren grösser war. Im weiteren Verlaufe wurden dann die 
Zuckungen beider Richtungen gleich hoch und fielen gemeinsam 
und nach demselben Gesetze ab. Nach Funke'-) ist ein Unter* 
schied in der Form der Zuckungscurven bei einseitiger und alter- 
nirender Stromesrichtung nicht wahrzunehmen. 

8. Oeffmngs- und Schliessungsschläge* 

Sie verhalten sich im allgemeinen, was YerSndemng der 
Eorm und Bauer der Zuckung, was deren Abhängigkeit von der 
GrSsse der Reizintervalle und der Lastung anlangt, nach. Funke^) 
einander gleich; nur vollzieht sich die Erschöpfung des Muskels 
hei ScMiessungssohlagen rascher und ist die Nasenausbuchtung 
im abfallenden Curventheile bei ihnen stfirker. Sind die Schlies- 
sungazuckungen verschwunden, so schreiten die Erscheinungen 
der Erschöpfung sehr langsam vorwärts. Dxfrch Erholungspausen 
werden die SchliessungsasuokuQgen wieder hervorgerufen; wenn 
die Pausen nicht mehr wirksam sind, so kann man die Schliess- 
ungszuckungen noch durch Beizverstärkung hervorrufen. 

9. Tekamche Beisung* 

Kach Kronecker*) bleibt der frische Muskel lange auf der 
Höhe des Tetanus, während der ermüdete schnell von dem Maxi- 
mum der Hubhöhe absinkt, ohne dass aber dieses Maximum viel 
kleiner geworden wäre und kann es zuletzt dahin kommen, dass 



1) Monats ber. d. k. preiiM. Akad. zn Berlin 1870, 8. 639. 

«) L. c. S. 225. 

«) L. c. S. 246 fgd. 

«) Sits, d. k. 8ioli8. GeaellBch. d. Wissfliiscli. in Leipzig 1871, S. 784 fgd. 
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die TetanuBcarTe nur noch aus einer Ordinate besteht. Die Te- 
tannscnrven fallen nach ihm am so steiler ab, je grösser die 
Zahl der sie hervorbringenden Heize. 

10. Wwkung von Äreneimiitdn und Oißen. 

Als erlioleiides Mittel für den unreizbar gewonleneTi "Frosoh- 
miisl^el ist nach (\ Lxthci;/ \uu\ Ale.c. ScJunidt^) sauerstotflialtiges 
Bhit ausserui'dentJicli wirksam und können damit die durch eine 
dreistündio;»' Blutleere uin'eizl)ar gewordenen i\ruskeln auf ihre 
ursprünglielie Reizbarkeit gel)raelit weidfMi und ist dadur(di der 
Nachweis geliefert, dass sauerstolfhaltiges lilut snwolil die Er- 
regbarkeit eines ruhenden Muskels als aueh dessen Hubfähigkeit 
wiederherstellen kann. Kronerlitr-) versuchte, ob auch andere 
L()sungen diesen Erfolg hätten; das Durchleiten von Lösungen 
des zweibasisch-phosphorsauren Xatron's und des Kochsalzes war 
ohne Wirkung, dagegen war durcdi 0,05" ^ Lösungen des Kali 
hypermanganicum beim Semitendinosus des Hundes und beim Ga- 
strocnemius des Frosches eine Steigerung der Hubhöfe herbeizu- 
führen, indem die Lösung sich l>lass färbte, zum Beweise, dass 
das Kali h^^permanganicum beim J)ur( hströmen des ]\Iuskels einen 
Tlieil seines Sauer.stotfes abgegeben und sich in Mangansuperoxyd 
verwandelt hat. Docli muss bemerkt werden, dass diese erholende 
Wirkung des Kali hypermanganicum aus unbekannten Ursachen 
selten auftrat. 

Unter den (xiften ist das Veratrin am wirksamsten , indem 
es die Erschlaffung des Muskels sehr verzögert. Ki'Aliker''') gibt 
darüber die ersten Angaben und führt die Veratrinwirkung auf 
einen specifischen Kintiuss dessell)en auf den quergestreiften 
Muskel zurück und bestreitet, dass es auf die motorischen Nerven 
wirke, Jiezold^) ghiubte daraus, dass nach seinen Versuchen am 
Veratrinthier die Beizbarkeit der Muskelnerven an den entfern- 
testen Nervenstrecken am schnellsten, am huigsamsten an den 
dem Muskel nahen Strecken erlösche, eine Wirkung des Veratrin's 
auf die motorischen Nerven constatiren und die Veratrinzuckung 



<) Ber. der k. «fiehs. Ak. der Wie». 1868 S. 80. 

Eodem loco 1871. S. 694 und 95. 

8) Virchow'i^ Archiv X. S. 2.57 fgd. 

*) Untersack, aas dein pbysioL luatit. zu Würzbai^ 1867. S. 87 fgd. 
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als eine tetanisolie anffasaen zu müssen. Fiele und Böhm^) be- 
streiten die Jiichtigkeit obiger Aiip^abeu Beeold's und legten die 
Bichtigkeit von Küllikcr'a Angaben dar. 

Nach ihnen kann die 80 lanp;e verzögerte Rückkehr des 
Veratrinmuskcls zur Abscisse bedingt sein , entweder dadurch^ 
dasa das Yeratrin die Coutractiou begünstige oder den Wiederaus- 
- dehiiungsprozess erschwere und verzögere. TTm dies zu ent- 
scheiden, massensie mit Hülfe des ifett/fwÄaürschen Apparates zur 
Messung der Wärmeentwicklung im Mnskel die Wärme des nor- 
malen- und Veratrinmuskel's und fanden, da^^s letzterer bedeutend 
mehr Wärme bei seiner Contraetion liefert als ersterer, dass 
also die grössere Intensität der chemischen Processe bei der 
Muskelcontraction an der langsamen Wiederaut<dehnung (Resti- 
tution) des Muskels Schuld sein müsse. Mit Hülfe des strom- 
prüfenden Froschschenkels gelang ihnen der Nachweis, dass die 
Veratrinzucknng nicht, wie Bekohl angibt, eine tetanisolie sei. 

Schon vor Fiele hatte Wetfland'^) Versuche mit Alkaloiden 
angestellt und für das Yeratrin gefunden, dass das Stadium der 
latenten Reizung von normaler Länge bleibe, während das der 
Erschlaffung gegenüber dem normalen um das 50 bis öOfache 
länger sei; ebenso wirkt das Sabadillin, nur erfolgt die Zusam- 
menziehung des SabadiUinmuskels langsamer, seine Wiederaus- 
dehnung rascher. Eine zusammengehörige Reihe bilden nach 
Weyland des Delphinin, Emetin und Aconitin , da sie in der an- 
gegebenen Reihenfolge den höchsten Grad ihrer Erregbarkeit er- 
langen, das Delphinin am schnellsten, jedoch alle drei langsamer 
als Veratrin und Sabadillin. 

Eine andere Reihe von zusammengehörigen Arzneistoffen 
in Bezug auf ihre Wirkung auf den Eroschmuskel haben wir 
nach Buchheim und Eisenmcnger ') in dem wirksamen Bestand- 
theile des Upas Antiar, dem Coffein, Theobromin und Cocain, 
dem Convallamarin und Digitalin, den Kali- und Antimonsalzen; 
bei all diesen ist das Stadium der latenten Reizung von normaler 
Länge, während sowohl der ansteigende als der abfallende Theil 
der Zuckuugscurve um das 2 — 3fache die der normalen übertrifft. 



1) Yerh. d. phys. med. Gesellseh. in WUnbore* N. F. m. S. 198 fgd. 

2) DisstTtation, Giesseu 18*59. 

8) Mhard'a Beiträge z. Auat. uud Pkysiol Y. S. 37 fgd. 
PkaiBMikoloflMlM IhtamMbttBtM. III. Bd. 8 
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Nach KöUikvr und Vclikan \) ist der Kutzetfekt eines mit 
Upaa Antiar vergifteten Muskels viel kleiner als der des nor- 
malen, eine Beobaelitung, die dann von J)j/bkousli/f und Fdikan-) 
auch für das Digitalin, von Weyland für die Kalisalze nachge- 
wiesen wurde. 



U. Versuche am lebenden Warmblillermuskel. 

Die Versuehsanordnung, die Methode der Anschreibung und 
der Präparation der Thiere war wie in den Versuchen von Hoss- 
hach und Clostermeyer-^). Es wurde alle Sekunden dureh den 
Nerven ein Oeffuungssehlag gesendet, der maximale Zuckungen 
am Muskel hervorrief und zeigten sieh hierbei folgende Er- 
scheinungen in Bezug auf die Ermüdung. 

L NadL.Uuterbrediiing der Blutsufubr. 

Der Muakel blieb in seiner normalen Lage im lebenden 
Thiere und es wurde nur die Blntznfulir dnrcb Unterbindung 
der betreffenden Arterie abgeschnitten, so dass derKuskel nicht 
ganz blutleer, sondern' nur die fortwährende Ernenening des 
lebendig strömenden Blutes aufgehoben wnrde. 

Die Ermüdungslinie (d. h. die Linie, welche die Kuppen 
sämmtlicher Hubhöhen mit einander verbindet) des in gleichen 
Zeitintcrvallen. dureh seinen Nerven maximal gereizten, belasteten 
aus dem Ki-eislauf ausgeschalteten W'armblütermuskels ist eine 
gerade Linie. Der Abtall erfolgt so geradlinig, dass eine durch 
ein i^iiieal gezogene Gerade die Spitzen sämmtlicher Hubhöhen 
schneidet. 

Der in dieser Weise aus dem Blutstrome ausgeschaltete 
Muskel ermüdet schon nach 2 — 4 Minuten, so dass nacdi 120 — 
240 Zuckungen durch Nervenreiz keine Zuckung mehr zu er- 



<) Yerluuidlaiigett der phy8ik.-iiied. Oeaellsoliaft zu Wflnbnrg. N. F. 1869. 

8, 102 — 106 and liossbcu^, pharmakol. Unters. Bd. 2. 

*) Zeitschrift für wisst nscliaftl. Zoologie 1868, Bd. XI. S. 286. 
^) Diese Untersachuageu Bd. III. § 1. 
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langen ist; es ist also der Unterschied in der Höhe der aufein- 
anderfolgenden Zuckungen ein viel grösserer als wenn die Er- 
iniirlunt]: nur sehr langsam eintritt^ wie beim normal durchblute- 
ten Muskel. Dagegen tritt, wenn der Muskel von seinem Nerven 
ans ermüdet ist, bei direkter Muskelreizung noch einmal eine 
nene Zuckungsreihe auf , die ebenfaUs dem Gesetze des gerad- 
linigen Abfalles folgt. 

Die Hubhöhe des blutleeren Muskels ist eine viel geringere 
als die des blutdurchströmten und sswar ist die Zuckung des 
letzteren oft um das vierfache höher. 

Ein merkwürdiges Verhalten zeigt der Gang der Ermüdung 
bei der Nervenreizung. Es schreitet nämlich die Ermüdung in 
ganz gleicher Weise fort, auch wenn von Zeit zu Zeit die Nerven- 
reize ausgesetzt und dafür direkte Muskelreize eingeschaltet 
.werden. Wenn z. B. nach 3U — 50 direkten Muskelzuckungen 
wieder mit Nervenreiz begonnen wird, ist die Znckungshöhe so 
niedrig als wenn mit den Nervenreizen . weiter d. h. ohne Unter- 
brechung fortgefahren worden wäre. Anders ist das Verhalten, 
wenn die direkten Muskelreize durch Nervenreize unterbro(hen 
werden ; es ermüdet in letzterem Falle der Muskel, während der 
zwischengeschobenen Nervenreize nicht in gleicher Weise fort, 
so dass die Hubhöhen, wenn man nach längerer Nervenreizung 
wieder mit Muskelreizen beginnt, höher sind als wenn man 
während dieser ganzen Zeit den Muskel nur direkt gereizt 
hätte. 

Die noch später zu erwähnende Steigerung im Beginne der 
Reize beim frischen oder durch Ruhe etwas erholten blutdurch- 
strömten Muskel tritt beim blutleeren nicht ein. Kürzere oder 
längere Pausen sind von keinpin Einflüsse auf die Erholung; 
nach Pausen von 2 — 5 Minuten tritt keine Erhöhung der Muskel- 
hube ein. vielmehr ist der Muskel im Ermüduugsprocesse weiter 
fortgeschritten. 

.Es folgen einige Beispiele: 

I. Kräftiges Kaninelien in angegebener Weise präparirt und 
die linke art. cruralis unterV)nnden. 2 (rrovc'scha Elemente. Die 
Sehliessungsschläge der sekundäi-en S})irale wurden durch ein 
dem Pjl/i[/cr'itvhen Instrumente zur Ablenkung der ()irnungssehläge 
ähnliches abgeblendet und der Muskel theüs direkt, theüs in- 
direkt durch Oeü'nungsschläge gereizt. 

8* 
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Der Strom wurde durch eine BäUar' sehe Reizuhr unterbrochen 
und der Muskel alle Secnnden gereizt. Die Axe des Schreibhebels 
war durch eine Feder massig gespannt und betrug die Schreib- 
hebellänge 21 Ctm., der Anheftepunkt des Muskels war 8 Gtm. 
von der Axe entfernt, so dasa man die gezeichnete Länge der 
Muskelverkürzung mit 7 zu dividiren hat, um die wirkliche zu 
finden. Maximalznckungen bei 0 Rollenabstand. 



Versuch von 14./YIL 1876. 



Zustände 
des 


Fortsclirei-. 
tende 

Zncknngs- 
swhlen. 


Maximale iiubhühen. 


Constantc Differenz der 
Uubhülieu der aufuiuaudur 
folg«itdeii Zuckungen. 


MoBkels. 


Indirecte 
Beimng. 


Directe 


Indirecte 
Reisnng. 


Directe 
Beining. 


\ 1 Mm. 


Mm. 


Mm. 


1 Mm. 


Linker, fri- 
scher Gastro- 


1 

bis 
28 


5,5 
fallend auf 
5 




0,025 






24 
bis 
59 (35 Z.) 




9 

fUlend auf 

7 




0,067 




60 

bis 
134 (74 Z.) 


4 

fallend aaf 
2,6 




0,0208 






135 
bis 
186 (60 Z.) 




5,5 
lUIend auf 
3 




0,06 




186 
bia 
220 (84 Z.) 


1,5 

fallend auf 
0,76 




0,022 






221 
bis 
261 (40 Z.) 




t'alieud auf 
1 




0,05 



n. Kräftiges Kaninchen, dem die linke Art cruraHs unter- 
bunden worden. 2 Grove'sche Elemente. Maximalzuckungen bei 
2 Bollenabstand. Muskel durch Federspannung belastet. Beizung 
durch den Oefihungsschlag der secundären Spirale. 

Der Strom wird durch ein Metronom so unterbrochen, dass 
in der Minute 60 Zuckungen ausgelö.st werden. Die Länge des 
Schreibhebels beträgt 21 Ctm., die Entfernung des iMuskelanaatzes 
von der Axe 2 Ctm., su dass mit 1(1,5 die gezeiclmete Länge zu 
dividiren, um die wirkliche Muflkelverkürzung zu £nden. 
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des qnerg»Btr«ift«ii Knakels der Wann- nnd SaltbUter. $7 
Verraeh von 26./YII. 1876. 



Zustände 
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Fortschrei- 
te ikIc 

Ziickuiigs- 
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Maximale Hnbhfihen. 


Constaute Diferenz der 
Hubhöhen der aufeinander 
folgenden Zuoknngen. 


Mnekelfl. 


Indirecte 

KcizilIlLT. 


Dlreote 


Indirecte 

Reizung. 


Dlrecte 

Reizung. 




{ Mm. 


Min. 


Mm. 




idnker Ga- 

strocnemias 


1 

bis 

44 


17.5 
fallciui auf 
11,5 




0.1 :'. 




I^aiBlk 2 Min. 
Pause 


4& 

bis 
130 (85 Z.) 


(',.5 

fallend auf 
0 




0,077 






181 

bis 

303 (172 Z.) 




f., 5 

fallend auf 
2,0 


• 


0,0261 


Nach Vs Miu. 
Panae 


804 

bis 

849 (45 Z.) 




1,5 i 

fallend anf 
0,5 1 




0,0222 



IL Vmnche am blotdarohströmten WarmUntennuBkel. 

a) Veränderungen der Jluhhöhe im Verlaufe der Ermüdumj. 

Die Vprsuchsthiere wurden in gleicher AVei.se ]>rH])arirt wie 
bei den Versuchen mit dem blutlosen Muskel, nur l)Heb der 
Muskelblutstrom unverändert. Gezeichnet wurden die Hubhöhen 
des mit Federspiiniiiing belasteten Muskels mittelst eines sehr 
leic'hten Aluminiumhebcds auf die in langsamstem Umlaufe geliende 
Trommel. Meistens wurde der Muskel mittelst der tiefliegenden 
Elektrode von snlnem Nerven aus gereizt und nur dort, wo es 
ausdrüeklicdi angegeben i.st, direkt, indem verzinnte »Stahlnadeln 
in die Sehne des Muskels und seine Fleischmasse eingestossen 
wurden. Angegeben sind im folgenden die gezeichneten Hub- 
höhen des Muskels, wül)ei die Länge des Hel)els 21 Ctm. , die 
Entfernung des Muskelansatzes von der Axe 3 Ctm. betrug. 

Im Beginne der Keizimg zeigt sieh bei gleichbleibender 
maximaler Nervenreizung eine allmahlige Steigerung der Muskel- 
hube und zwar bei den verschiedenen Versuelisthieren in un- 
gleichem Grade. Sie beträgt bei Fleisclifresseni mehr als bei 
Pflanzenfressern, bei Kaninchen oft 3 — 4 Mm., bei Hunden 10 — 
15 Mm. und bei Katzen 2üMm. und mehr, so dass bei letzterem 
Thiere die Zuckungen zuletzt die doppelte Höhe der ersten 
Zuckung erreichen können. 
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Diese Steigerung der Hubhöhen im Beginne der Reizung 
des frischen Muskels geht rasch vor sich und zwar wird das 
Maximum der Hubhölie bei Pflanzenfressern rascher erreicht als 
bei Fleischfressern, bei ersteren durchschnittlich nach 60 — 100, 
bei letzteren (Hunden und Katzen) nach 200 Zuckungen. 

Das Ansteigen im Beginne der Reizung tritt dann auf, 
wenn das Intervall zwischen den einzelnen Reizen ein sehr kurzes 
(von 1 — 2 See. Dauer) ist. Wird in der Periode des Ansteigens 
von obigem kürzerem Intervalle auf ein längeres von etwa 5 Se- 
cunden übergegangen, so hört dieses Ansteigen sogleich auf und 
die Hubhöhe fallt rascli um einige Millimeter. 

Das Ansteigen der Muskelhube tritt aber nicht alh in am 
frischen, unermiideten, sondern auch am ermüdeten Muskel und 
zwar in jedem Stadium der Ermüdung anf, wenn nur durch eine 
längere Pause der Muskel sich etwas erholen konnte. Die erste 
Zuckung nach der Pause ist um vieles niedriger als die letzte 
vor derselben und steigen dann die Zuckungen allmählig an. 
Dieses Ansteigen wird bedeutender, wenn die Pause etwas mehr 
(2 — 10 Minuten) beträgt und vollzieht sich um so langsamer, je 
ermüdeter der Muskel bereits vorher war. Es erfolgt dieses An- 
steigen der Hubhöhen sowohl beim frischen als auch ermüdeten 
Muskel nicht ganz gleichmässig, indem die Steigerung anfangs 
rasch und nach nnd nach immer langsamer zunimmt. 

Die Steigerung tritt sowolil auf, wenn der Muskel fortwäh- 
rend durch OefPnungssciiläge als auch wenn er abwechselnd durch 
Oeffnungs- nnd Schliessungsschläge rasch hintereinander gereust 
wird. Die Zuckungshöhen nehmen beim Beginne der Keize auch 
zu, wenn der Muskel direct gereizt wird. 

An dieses Stadium des Ansteigens schliesst sich ein solches 
des rascheren Abfallens, welches wir das erste Ermüdungsstadium 
nennen wollen. Ein Beharren auf der maximalen Zuckungshöhe 
ist nicht zu constatiren d. h. nachdem der Muskel nach KX) bis 
200 Zuckungen die grösste Hubhöhe erlangt hat, bleibt ihm keine 
Kraft mehr, sich während weiterer 100 oder 200 Zuckungen auf 
dieser Höhe zu erhalten, sondern er beginnt unmittelbar zu er- 
müden. In dieser Phase der Ermüdung macht bei allen Warm- 
blütern, die bisher zu Versuchen heniltzt worden sind, die Er- 
müdungslinie einen zur Abscisse steilen Abfall, dessen Steilheit 
aber gegen Ende dieses Stadiums abnimmt. Bei Kaninchen voll- 
zieht sich dieses Stadium sehr rasch, so dass nach 600 — 800 
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8clmell aufeinander folgenden Zooknngen die Hnbhöhe des Mus- 
kels nnr mehr V4 — Vs nTsprimgliclien betragt. Bei Hunden 
geht es entsprechend langsamer und bei Katzen umfasst dieses 
Stadium 6000 — ^7000 Zuckungen und ist dann die ursprüngliche 
Hubhöhe erst etwa um die Hälfte verringert; trotzdem ist auch 
. bei diesem Thiere das erste Ermüdungsstadium von dem folgen- 
den leicht zu unterscheiden. 

Daran schliesst sich das zweite Stadium des Ermlidnngs- 
Verlaufes. Die Zuckungen, die schon betrachtlich kleiner gewor- 
den sind, halten sich längere Zeit auf fast gleicher H5he, so dass 
die Ermüdungslinie ausserordentlich langsam der Abscisse sich 
nähert. Dieses Stadium hat nach Individualität und Thiergattung 
eine verschieden lange Dauer und umfiMst bei Kaninchen 1000— 
4000, bei Hunden 20000—80000 Zuckungen, während es bei 
Katzen, die geradezu unermüdlich erscheinen, sich über 40000 — 
50000 Zuckungen erstreckt. 

Fassen wir beide Ermüdungsphasen zusammen, so erhalten 
wir für den Gang der. gesammten Ermüdung eine Linie, die sich 
mit concaver Krümmung anfangs rascher, später langsamer der 
Abscisse nähert. 

Mit Hülfe der uns zu G-ebote stehenden Apparate war es 
nicht möglich, den Ghing der Ermüdung ohne Unterbrechung zu 
beobachten, weil in Ermangelung einer unendlichen Kolle der 
Yersuch durch Pausen, die zur Einsetzung einer neuen Bolle in's 
• Myographien nöthig wurden, öfters unterbrochen werden musste 
und durch das nach jeder Pause eintretende Ansteigen der Muskel- 
hube ein dem Ermüdungsverlaufe fremder Vorgang hervorge- 
bracht wird. 

Unter den Zuckungen zeigen sich immer einige von etwas 
grösserer Höhe und zwar so, dass auf 4—6 niedrigere 2 — 8 etwa 
um — ^ Mm. höhere Zuckungen folgen, so dass oft die Linie, 
welche die Kuppen der einzelnen Hubhöhen verbindet, die Form 
einer Wellenlinie bekommt d. h. es entsteht eine Beihe von län- 
geren Wellenthälem und kürzeren Wellenbergen. Eine Eegel- 
uässigkeit in dem übrigens unbedeutenden Sinken und Steigen 
der Zucknngshöhe (denn Va*^^ gezeichneten Höhe ent< 

spricht 0,07 — 0,28 Mm. wirklicher Muskelverktirzung) Hess sich 
nicht nachweisen. Dieselben traten sowohl bei directer als in-, 
direeter Beizung, im ersteren Falle etwas weniger deutlich auf. 
Sie sind in jedem Stadium der Ermüdung zu constatiren .(doch 
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wird die ünregelmässigkeit in der Höhe um so unbedeutender, 
je ermüdeter der Muskel) und zeigen sich sowohl wenn allein 
mit Oeffnungsschlägen als auch wenn ahwecliaelnd mitOeflFnungs- 
und SchliessungsscUagen gereizt wird. Dagegen treten sie nicht 
auf bei dem von der Blutzufuhr abgeschnittenen Muskel. Funke ^) 
erwähnt dieselben auch bei seinen Froschversucfaen und ist ge> 
^ neigt, sie als übermaximale Zuckungen anzusehen. 

Die von Tiegel ;,Contractur", von Hennann besser Verkürz- 
ungsrückstand^ genannte Erscheinung trat bei allen unseren 
Versuchsthieren auf, doch autfiilli":* i Weise bei Katzen am we- 
nigsten. Sie manifestirt sich dadui'ch, dass der Muskel sogleich 
nach der ersten Reizung nicht auf die Absdsse zurückkehrt, 
sondern um 1-2 Millimeter verkürzt bleibt, eine Verkürzung, 
die während der folgenden 5 — 10 Zuckungen auf 6— 7 Mm. steigt. 
Darauf erfolgt eine Wiederverlängerung des Muskels , die sich 
über 15—20 Zuckungen bei Hunden, über 30 — 50 bei Kaninchen 
ausdehnt und entsteht dadurch eine zur Abscisse zuerst concave 
und dann convex gekrümmte Linie. Die Wiederverlängerung be- 
trägt 3 — 4 Mm., 80 dass immernoch eine Erhebung von 2— 3 Mm. 
über der Abscisse besteht, "welche so lange in gleicher Höhe 
bleibt, bis der Versuch aus irgend welchem Ghninde unterbrochen 
wild. 

Der Yerkürzungaiückstand tritt dann auf, wenn die Inter- 
valle zwischen den einzelnen Reizen von einer gewissen Dauer sind 
und muss mindestens alle 1 oder 2 Secunden ein Keiz erfolgen. 
Ist das Intervall ein grösseres, so tritt ebensowenig die anfängliche 
starke Verkürzung als die spätere gleichmässige Erhebung über 
die Abscisse auf. Folgt auf ein kurzdauerndes Intervall ohne 
Pause ein längeres, so kehrt der Muskel langsam zu seiner Ab- 
scisse zurück und umgekehrt folgt auf ein längeres Intervall, 
welches die Contractur nicht hervorrufen konnte, ein kürzeres, 
so tritt sie wiederum auf. 

Der Zustand des Verkürzungsrückstandes des Muskels tritt 
sowohl bei directer als auch bei indirecter Reizung auf, jedoch 
nicht bei allen Thieren gleicli stark. Er erscheint sowohl bei 
dem noch ganz frischen Muskel als auch bei dem durch viele 
Tausende von Zuckungen ermüdeten. 



<) ^üger'a Archiv YIU, S. 22Ö a. 226. 
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b) Einßu88 von Variabein mrf den Gang der JErmüdmg, 

1. Eiutiuss der Stärke des Inductionsstromes. 

Bei einem BoUeiiAbstand von 80—86 Cm. der secimdären 
von der piimSren Spirale eines Z)» ^oM-ii^yiii^Murschen ScUittens 
erfolgt gewöhnUcli die erste Zucknng und tritt meistens bei 
einem Rollenabstand von 4 — 6 Cm. die Mazimalzucknng auf. Ist 
einmal die Maximalzncknng erreicbti so tritt niemals, in keinem 
Stadinm der Ermüdmig anf weitere Verminderung der Bollen» 
abstände eine grössere Hubhöhe auf (wie dies Funke bei Frosohen 
gesehen hat). 

' 2. Einfluss der Grrösse der Beizintervalle. 

Dieselbe übt einen grossen Einflnss auf den Ermüdungsver- 
lauf und gilt durchgeliends als G-esetz , dass die Ermüdung um 
so rascher erfolgt, je kürzer die Intervalle. Ist der Muskel 
durch schnell aufeinander folgende Heize ermüdet, so wirkt ein 
grösseres Beizintervall erholend auf den Muskel, so dass die 
Hubhöhe auf eine neue Verkleinerung der Intervalle wieder an- 
steigen kann. Hat man gleich von Anfang an ein länger dauern- 
des Intervall gewählt und giht dann plötzlich in ein kürzeres 
ftber, 80 erfolgt während der folgenden 50—100 Zuckungen eine 
Vergrqsserung der Hubhöhe, die öfters mehrere Millimeter betrSg^. 

3. Wirkung der Erholung: 

Wie schon cnvälint. ist die erstt* Zuckung lun li t-inpr Pause, 
besonders kurz nach Kegiiiu des Vcrsuclies viel niedriger als die 
letzte vor der Pause und zwar ht-trägt die Differenz oft 10 — 15 
Millimeter bei Hunden und Katzen, bei Kaninchen entsprechend 
weniger. Ist aber (b-r Muskel s(di()7i ermüdet , so beträgt die 
Differenz zwischen der letzten Zuckung vor und der ersten iiacli 
der Pause nur melir 2 4 Millimeter und wird diese Differenz 
in den späteren Ermüdungsstadien noch kleiner. Hat der Muskel 
die Hubhölie vor der Pause wieder erreicht, was ])ei Hunden und 
Katzen je nach dem Ermiidungsstadium in 50 — 3(K) Zuckungen 
gescliehen ist, so steigt er noch wälirend weiterer 100 200 Zuck- 
ungen an, so dass seine jetzige Hubliülie die vor (b*r Pause um 
1 — 2 Mm. übertrifft und der Muskel sich um 500 — UlK) Zuckungen 
erholt hat. Längere Pausen von 20^30 Minuten bringen keine 
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grössere Erholung zu Stande als solche von 2 — 10 Minaten. 
Auch bei Kaninchen zeigen sich die Wirkungen der Pausen, nur 
dass sie rascher verschwinden. 

Bei Warmhlütern ist also der Erfolg der Erholung nur ein 
geringer gegenüb'er den von Funke und Kr<mwker bei Fröschen 
gefundenen Werthen. 

4. Unterschiede zwischen Oeffnungs< undSchliessungaschlägen. 

Die Beizung des Eatzenmuskels erfolgte mit abwechselnden 
OefinungS' und Schliessungsschlägen und zwar vom Nerven aus, 
nachdem ermittelt war, dass bei 6 Cm< Bollenabstand Maximal* 
Zuckung auftritt. 

Die OefEhungszuckungen sind bei dieser Versuchsanordnung 
anfangs bedeutend höher (fast noch einmal so hoch) als die 
Schliessungszuckungen/ Beide nehmen bei Beginn des Versuches 
an Höhe zu, die Oeflhungszuckungen mehr als die Schliessungs- 
Zuckungen. 

Als wesentlicher Unterschied zwischen beiden Beizarten 
zeigt sich, dass im Verlaufe der Ermüdung die OefPnungszuokungen 
rascher an Höhe abnehmen als die Schliessungszuckungen, so 
dass nacb mehreren Tausenden von Zuckungen beide von gleicher 
Höhe sind. Ist der Muskel am Ende seiner Beizbarkeit angelangt, 
so hören zuerst die Oeffnungsschläge auf, noch Zuckungen zu 
erregen, während die Schliessungszuckungen noch eine Höhe von 
Vs Millimeter haben. Durch die Wirkung des Veratrins kann 
der Muskel wieder zu Oeffiiungszuckungen gebracbt werden, doch 
sind sie niedriger als die Schliessungszuckungen. 

Wie Tiegel^) an Fröschen sahen auch wir, dass nach Be- 
wegungen des Thieres auf einmal die Zuckungen etwas höher 
wurden und längere Zeit auf dieser Höhe blieben, gerade als ob 
in diesen Bewegungen ein erholendes Moment gelegen hatte. 

6. Tetanische Beizung. 

Wir haben dariibtT mir bei der Katze einige Versuche an- 
gestellt. Es wurde deren (Tastrocnemius mittelst eines Tnduetions- 
stronies gereizt und sehrieb der Muskel die Veränderungen seiner 
Länge auf die im laugs>amsteu Umlaute befintUiche Trommel. 



>) Abdr. aus deu Sitcnugsber. d. k. sächs. Acad. d. Wis«. 1Ö75. S. 43. 
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Vor allem ist hervorzuheben die ausserordentliche Ausdauer 
des Katzenmuskels; so wurde eines der Thiere, das vorher mit 
21000 OefPnungssohlägen und 16000 abwechselnden Oefifnungs- 
und Schliessungsschlagen gereizt worden war und bei dem die 
Zucknngsgrössen von 60 allmählig auf 18 Mm. gesunken waren, 
sodann mit nur kurzen Unterbrediungen 45 Minuten lang teta- 
nisch gereizt, ohne »jedoch gelähmt zu werden, auf neuerdings 
eingeleitete unterbrochene Beize zuckte der Kuskel noch in der 
Hohe von Vs 

Die Verkürzung des Muskels bei tetanischer Reizung ist eine 
ganz beträehtlirhe (die gezeielinete Curve stiep; bis 52 Mm., wäh- 
rend die kurz vorlier ausgelöste Oetfnungszucknng nur eine Höhe 
von 18 ^fiii. hatte) und wird diese bei den ersten tetanischen 
Zusaiunienziehuiigeii fast augenblicklicli errciclit ; beiden späteren 
tetanischen Reizungen erfolgt die Verkürzung in 2 getrennten 
Phasen, die erste fast augenblicklieh und von da in langsamer 
Steigerung. Auf dieses Stadium der Verkürzung folgt das 
Stadium der anfangs schnelleren, später immer langsamer wer- 
denden Verlängerung. — Bei den spätesten tetanischen Er- 
regungen des Muskels, wenn derselbe immer mehr ermüdet, ist 
diese Wiederverlängerung gleich von Anfang an eine sehr all- 
mäliliehe; in den allerspätesten Stadien ist der Muskel nicht im 
Stande, die erreichte Hubhöhe während kurzer Zeit beizubehalten. 
Auch die Muskelhul)e nehmen im Verlaufe der Ermüdung durch 
Tetanus sehr an Höhe ab. 

Nach Beendigung eines tetanischen Reizes traten einige- 

male auf Schliessungs- und Oetfnung.^schläge mehrere sehr grosse 
Zuckungen auf, als ob der Tetanus erholend gewirkt hätte, denen 
dann erst solche von erwarteter und beständiger Höhe folgten. 
So traten z. B. Zuckungen von 8 Mm., ein andresmal von 12 Mm, 
Höhe auf und dann folgte unvermittelt eine lange Reihe von 
Zuckungen von 2 — 1 Mm. Höhe, eine Erscheinung, die wir uns 
vorläufig nicht zu erklären vermögen. 
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6. Wirkung von Arzneimitteln. 

a. Veratrin. 

Naoli den von dem Einen von nns (Jiosfiharh) gemacliten 
Ert'aliriin^^en, dass das Veratrin in kleinen Gaben die Muskelkraft 
friselier und curarisirter i^Fuskeln enorm steigert, ersehien es von 
liöehstem Interesse, zu sehen, wie das Veratrin dem ermüdeten 
Muskel gegenüber sieb verliält. 

Es zeigte sieli das Veratrin als von l)edeutend erholender 
"Wirkung auf den ermüdeten Muskel. Kleine (iaben desselben 
koniiten den bei-eits stark ermüdeten Muskel zu vierfaeli höheren 
Zuckungen bringen als vr»r der Einspritzung. Diese Steigerung 
tritt entweder sogleir li na(di der Einspritzung auf oder entwiekelt 
sich innerhalb der nächsten 20 — 30 Zuckungen allmählich zu 
ihrer höchsten Höbe. 

Von der starken Erholung fiel entweder die die Gipfel der 
Zuckiingsmaxima verbindende Linie sebnell auf die Kl'Aie herab, 
die der Muskel vor der Injeetion erreiebt hatte, oder es dauerte 
die Erholung sehr lange an und die Ermüdungslinie fiel erst 
allmälilig wieder auf den vor der Ermüdung innegehabten Stand 
zurück. 

Der Abfallswinkel der die Höhen verbindenden Linie wurde 
unmittelbar naeh dem Eintreten der Veratrinwirkung steiler als 
er vorher war, vorausgesetzt, dass in späteren »Stadien der Er- 
müdung die Veratrinoinspritzung gt'maeht wurde ; naeh und naeh 
wurde er wieder genau wie unmittelbar vor der Einwirkung, 
d. h. die Höhendifferenz der einzelnen Zuekungen nahm alsbald 
nach der Veratrineinspritzung zu, später wieder ab. 

Es folgen einige Yersuclisbeispiele. 

I. An einem kräftigen Kaninchen wurde der dnroh eine 
Feder massig gespannte Wadenmnskel durchschnittlich alle 2 
Secunden mittelst eines OefPnungsinduotionsschlages gereizt und 
die erhaltenen maximalen Znckungshöhen (bei 4 Daniell'schen 
Elementen nnd 5 und 0 R. A) auf eine während jeder Zuckung 
angehaltenen Trommel aufgeschrieben. 

Tn folgender Tabelle sind die hauptsäehliebsten genau be- 
reebnefen Veränderungen in den Hubhidicn des Muskels dureh 
Ermüdung und durch Erholung (nach üuhe und Veratrin) zu- 
sammeugestelLt. 
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Znstlnde 

des 


Fortschrei- 
tende 

ZQcknngs- 
zahlen. 


Maximale HabbShen. 


Constante Differenz 
der Hubhöhen der 
aufeinander folgen« 
den Zaeknngen. 


Bemerkungen. 


Oeceirhnet 
Um. 


Wirklich 
Um. 


Geseiohnot 
Mm. 


"Wirklich 
Mm. 














des 2. Znck- 
Qn BTSstadinma. 

orho])t sieb 
der Nullpunkt 
über die Ab- 

scisse und 
geht nach 150 

Zocknngen 
wieder darauf 
zorückk 


Dareli Pause 

von 2 Min. er- 
holter llosksl 


1086 
Iiis 

1050 (U) 


13 

steigend 
anf 14 


1,85 
steigend 
.auf 2,0 


0,071 


0,0101 






bis 
1275 (224) 


14 1 2,0 
fallend auf fallend auf 
7 j 1,0 


0,029 


0,0041 





n. Bei einem kräftigen, in gewölmlicher Weise hergerieli- 
teten -imd darcli den Nerven alle Secnnden mit maximalen Oeff- 
nnngssclilägen der secnndären Spirale gereizten Kaninolien war 
im Verlaufe yon 2040 Zuckungen die im Beginne des Versuches 
40 Mm. betragende Zuckungsköhe auf 2 Mm. gesunken. 

Einspritzung von 0,001 Grm. Veratrin hob sie nach kurzer 
Zeit wieder bis 6 Mm. 

Bei der 3960. Zuckung war diese MaximalhShe wieder auf 
6 Mm. gefallen. Eine neue Einspritzung von 0,(X)1 Veratrin hob 
sie nochmals auf 7 Mm. Als bei der 6900 Zuckung dieMazimal- 
höhen nur noch 1/2 betrugen, war 0,001 Veratrin ohne Wir- 
kung. Bei der 7080. Zuckung betrug die Zuckungshöhe nicht 
mehr messbare Bruohtheile eines Mm. 

m. Eine in angegebener Weise präparirte Katze war an- 
fangs durch Oeffnungsinductionsachläge, dann durch abwechselnde 
Oeffnungg- und Schliessungsschläge und zuletzt durch tetanische 
Reizung so ermüdet worden, dass auf OelFnungsschläge keine, auf 
Schliessuiigsscliläge nur noch Zuckungen von Y2 ^t^- Höhe eintra- 
ten; auf 3iiialige subcutane Injection von 0,003 Veratrin traten die 
OelFnungszuekungen wieder auf und erreichten eine Höhe von fast 
1 Mm., während die Scliliessungszuckungen bis 1,6 Mm. an Höhe 
stiegen und hielten sich beide längere Zeit auf dieser Höhe. 
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IV. Im Folgenden geben wir noch ein Stück ans einem 
Ermüdungsversuche an einem mittelgrossen, kräftigen Hunde, 
theils um die Einwirkung von Pausen theils um die des Veratiin 
auf den lebeBden Warmblütermuskel darzulegen. 

Die Länge des Schreibhebels betrug 21 Cm., die Entfernung 
des Muskelansatzes von der Axe 2 Cm., so dass man die ge- 
zeiclinete Hubhöhe mit 10,5 zu divldiren hat, um die wirklidie 
zu £nden. , — Nervenreizung. 



• Zustände 

des 
Muskels. 


Fortechreitende 
Zvckioigszahleii. 


Maximale Habliöheu. 


Coustante Differenz 
der Hnbböben der 

auieinanaer loigen- 
den Zuckungen. 


Geseidmete 


Gezeichnete 
Hm. 


Durch 124ÜÜ Zuck- 
ungen enufideter 


12401 

bis 

14700 (2300) 


• 80 
feilend anf 
18 


0,008 


Durch 2</2 M. Ruhe 
erholter Muskel 


14701 
Ut 

14800 (100 Z.) 


11 

stei&rend ftnf 

13 • 


002 




14801 
bis 

16100 (1300) 


fallend auf 
12 


O,0fK>7 


Diurch 10 IL fiolie 
erholter Mndcel 


16101 
bis 

16400 (300) 


11 

steigend auf 
14 


0,01 




16401 
bis 

18800 (1900) 


14 

fiülend anf 
18 


0,00105 


Verlier 2 H. Rohe 


18801 

Iiis 

184(K) (lUO) 


14 

steigend anf 
15 


0,01 




]840l 
bis 

22800 ( i4r)()) 


15 

fallend wat 
7 


0,0018 


Einspritziinp: von 
0,UU2 Grai. Veratriu 


22ÖÜ0 
bis 

22900 (50) 


7 

steigend anf 
18 


0.1 




22901 
bis 

88300 (400) ' 


12 

fitllend auf 
7 


0,012 




88801 
bis 
84100 (800) 


7 

bleibend auf 
7 


0 


4 


84101 

bis 

24840 (740) 


rr 
4 

fallend anf 
4 


0,0045 
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Naclidem so die Steigerung der Hubhöhe durch das Vera- 
tiin beim fris( hen und ermüdeten Warmblütermuskel dargetban 
war, Sellien es noeli interessant zu sehen, ol) diese Steigerung 
der Muskelhube aueli beim Froschmuskel auftrete. Es folgen 
einige Versuchsbeispiele : 

I. Kräftiger Frosch, dessen Gastrocuemius in grösseren 
Zwischenräiimen bei verschiedener Belastung mittelst des In- 
ductionsstromes gereizt wird. 



GVÖ8B6 der Belastong 
des Mnikels. 


Normaler MaskeL 


Mit 0,006 Yeratrin ver- 
gUteier Moskel. 


60 Gm. 


14 Um. HvblifilM 


' 16 lim. H«b&5]te 


IBO , 


18 „ 


18 n 


800 , 


11 n 


14 » 



n. Winterfiroscli in ähnlicher Weise behandelt. 



Zustände des Muskels. | Habhöhe des Muskels. 



Normal 




17 


Mm. 


Yeratrin 


1 


15 


f> 




2 


14 


n 


Yentrin (0,01) 


3 


56 


» 




4 


45 


• 

ff 


Teratiin 


5 


38 


ff 




6 


32,5 


n 




7 


29,0 


n 


Ventrin (0,01) 


8 


17,5 


» 



Deutlich ist die Wirkung des Veratrin schon auf BezuhVs^) 
Tafel VI. nachzuweisen, die Curve 1 ist nni ein I hittel niedriger 
als die nach Verutrineinspritzuiig gezeichnete Curve '2, was in 
dieser Stärke wohl nur durch das AVratrin bediiigt sein kann. 

Aus diesen Versuchen folgt, dass das Veratrin l)eiiii Kalt- 
hliiti'yniushvl ebenso wif bei dem Warmblüternmskel die llolie der 
Muskelliube bei dem irischen Thierc vergrr)ssert und ist so die 
von Fiele aus der Vermelirung der Wärmeprodu( tion bei der Hei- 
zung des Veratrinmuskels gegenüber der des normalen geschlos- 
sene Vergrösserung der Contractionshöhe nachgewiesen. 

<) In Untersnchangeu aas dem pbysiol. Laboratorium zn WUrzborg. 1869. 
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Fassen wir die Vergleichungsergebnisse kurz zusammen, so 
ist das Veratriii in kleinen Dosen für den frischen Muskel des 
Frosches, Kaninchens, Hundes und der Katze ein kraft vor meh- 
rendes, für den ermüdeten Muskel der genannten drei Warm- 
blütejr ein enorm erholendes Mittel. — 

b. Das Coffein. 

Wir ezperimentirten damit bis jetzt nnr bei Kaninchen, 
indem ym kleinere Dosen in die Vena Jugularis einspritzten. 
Auf Bosen von 0,06 CoffeÜi trat eine bedeutende Beschleunigung 
des Ermüdungsverlaufes ein, so z. B. fiel in einem Versuche die 
Hubhöhe des noch wenig ermüdeten Thieres in 600 Zuckungen 
von 9 auf 2 Mm. Dieselbe erhob sich aber dann wieder, be- 
sonders auf Veratrineinspritzung, so dass noch 6200 Zuckungen 
gezeichnet wurden, bis die Zuckungshöhe auf VgMm. gesunken war. 
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4 



lieber einige physiologisciie Wirkungen des Terpentinöls. 

Von 

F. FLEISCHMAJW, 

oand. med. ans WUrsbarg. 



Die Versuche zu nachstehender Arbeit wurden im pharma- 
kologischen Institute der Universität zu Würzburg unter Leitung 
des Herrn Prof. Dr. Bossbaeh ausgefOhrt und dann von mir aus- 
gearbeitet. 

Die meisten früheren Untersucher spritzten bei ihren Ver- 
suchen das Terpentinöl direet in das Blut. Allein bei dieser Art 

der Einverleibung treten stets die Erscheinungen einer Lungen- 
EmboUe auf : plötzlich eintretende, hochgradige Dyspnö, Krämpfe, 
bedeutende allmählige Abnahme des Blutdruckes in den Arterien 
und als Zeichen der Vaguslähraung' im Gehirne Pulsbesclileunig- 

ung bei sehr niedrigen Pulswellen, sowie Aussetzen des Pulses 

vor dem Tode. 

Hieraus ergibt sich, dass auf diese Weise die allgemeine 
Wirkung des Terpentinöls gar nicht erschlossen werden kann, da 
hier eine bedeutende örtliche Kreislaufsstörung eintritt und ein 
ganz anderes Krankheitsbild entsteht, welches nur von der 
Lungenkrankheit und nicht von dem Mittel direet abgeleitet 
werden kann. 

Auch bei subcutaner Anwendung hinderten die mit der Bei- 
bringung des Mittels verbundenen Schmerzen und die in Folge 
der Schmerzen eintretenden heftigen Bewegungen der Thiere das 
Erkennen einer reinen Allgemeinwirkung, wie dies aus unseren 
Versuchen ersichtlich ist. Jucken, Brennen, selbst Blasenbildung 
als Folge von Terpentinöl-Einreibung in die Haut wurde schon 
von früheren Untersuchem beschrieben. 
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Auch wenn man Versuche anstellt, bei welchen das Oel 
mittelst einer Böhre direct in den Magen injicirt wird, vemr- 
sacht nur sehr verdünntes Terpentinöl keine Hyperämie und 
Anätznng der Magenschleimhaut. 

Man sieht: Das Terpentinöl mag wie immer möglich «in* 
verleibt werden, stets ist es, wenn nicht in ganz verdünnten 
Mengen mit den Ge\vel)en in Berührung gebracht, örÜich reizoid. 
Dieser örtliche Beiz, sowie die mit dem Schmerz v( rl)undenen 
Beflexers( heinnngen haben zu der Ansicht geführt, das Terpentinöl 
s^ ein allgemein excitirendes Mittel. 

Im Gegensatze hiezn kamen wir durch unsere Versuche 
mit sehr starken Verdünnungen zu der Ueberzeugung, dass die. 
ÄUgemeimvirliuny des Terpentinöls eine lähmende ist. 

Im. Nachstehenden stellen wir die Ergebnisse unserer Be- 
obachtiingen kurz zusammen. 

Nerven sij st mn. Nach Beobachtungen von Hcrtwig ist Ter- 
pentin 131 eines der allerheftigsten Reizmittel für die Haut. £ine 
Einreibung an irgend eine Stelle des Körpers soll fast augen- 
blicklich eine heftig juckende und schmerzhafte Empfindung be- 
wirken. Eine schmerzhafte Erregung sensibler Nerven entsteht 
auch, wenn Terpentinöl vom Magen oder von der Mund-Rachen- 
schleimhaut aus wirkt. Nach den durch diesen örtlichen Beiz 
verursachten Erregnngserscheinungen beobachteten wir aber stets 
Lähmungserscheinungen. Bei Fröschen zeigt sich nach subcutaner 
Beibringung von 2 Tropfen Terpentinöl nach einigen Minuten Ver- 
lust der willkührlichen Bewegung. Jedoch reagiren ,die Thiere 
noch, wenn die Füsse in eine Schwefelsäure-Lösung 1 : 750 ge- 
taucht werden und auf 0,001 Strychnin entsteht bei Berührung 
Tetanus. Endlich erlischt auch die ReHexerregbarkeit» Moto- 
rische Nerven und quergestreifte Muskeln bleiben, auch wenn 
complete allgemeine Lähmung eingetreten ist, noch erregbar. 

Ein Kaninchen, dem 12,0 Terpentinöl mit 18,0 Wasser in 
Ennil sionsform in den Magen injicirt wurde, vwlor nach 15 Mi- 
nuten die willkührliche Bewegung, reagirte aber auf Berührung 
. der Cornea noch gut durch Schliessung der Augenlider. Später 
trat vollständige Reflexlähmung, dann klonische Krämpfe und 
nach 23/4 Stunden der Tod ein. 

Junge Katzen zeigten nach Injection von 5,0 unter die 
Haut oder in den Magen starke Sohmeizempfindungen. Dann 

4* 
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trat eine deutliclie Schwerfälligkeit in ihren Bewegungen auf. 
Sie wackelten beim Grehen wie betrunken, fielen auf die Seite, 
blieben so liegen und fielen beim Versuche aufzustehen von einer 
Seite auf die andere. Endlich traten klonische und tonische 
(Nackencontractur) Krämpfe und der Tod ein. 

Die lähmende Eini;nrkung auf das Gehirn wurde auch von 
früheren Beobachtern, sowohl beim Menschen als beim Thiere 
wahlgenommen. Nach unseren BesuUaten lahmt TerpenHnÖl auerst 
die HirnfftäHgkeit und ^äter die Beflexerregbiurkeit. 

Atmung und AJOmungsorgcme, Die Anzahl der Athemzuge 
in 16 Secunden sank bei unseren Versuchen sowohl nach Bei- 
bringung des Oeles in den Hagen, wie nach Einathmung von 
durch Terpentinöl geleiteter Luft von Anfang an allmählich, ab. 
Bei einem Kaninchen, dem es in den Magen injicirt wurde, sank 
die Athmungsfreqüenz innerhalb zweier Stunden um 15 Athem- 
züge in der Viertelminute. Bei einem anderen sank nach der-' 
selben Beibringung die Frequenz in 2Vs Stunden bis 0; bei einem 
Hunde, der Terpentinöldämpfe durch die Trachealcanüle ein- 
athmete, in 15 IlÖnuten um 21; bei einem Kaninchen, dem das 
Oel auf dieselbe Weise beigebracht wurde, in l'/i Stunden um 8. 
Eine krankhafte Veränderung in den Lungen oder in der Luft- 
rohrenschleimhaut wurde von uns selbst, wenn durch reines 
Terpentinöl geleitete Luft eingeathmet wurde, nie l>eobachtet. 

BhtäsreisUmf, Bezüglich des Verhaltens der Pulsfrequenz 
nach Terpentinöl-Beibringung fieutd sich bei Warmblfttern eine 
solche Liconstanz und Unregelmässigkeit, dass wir zu keinem 
ganz sicheren Schlüsse kommen konnten. Am ehesten scheint 
noch die allmälige regelmässige Abnahme der Pulsschläge von 
70 bis 45 in der Viertelminute während 2 stündiger Beobachtung 
an einem Kaninchen, welchem das Oel in den Magen injicirt 
wurde (Versuch 8.) als Wirkung des Terpentinöls. Bei Inhalation 
steigt zwar die Frequenz im allgemeinen, doch sind immer viele 
Schwankungen bemerkbar (Versuch 10.). 

TempcmtHr. Von uns wurden zwei Versuche an demselben 
Kaninchen angestellt. Der erste ergab ein Sinken der Temperatur 
in aiio um 0,0^ C. in 2V2 Stunden nach subcutaner Injectiou von ü,0. 
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Am nSohsten Tage war die Temperatur 0,2^ C. tiefer ab Tags 
verlier. Dieselbe sank dann nacli Injection von 12,0 in den 
Magen bis zum Tode in 2 Standen 40 ICiniiten nm d 

Verdauung, Verdauungsorgam, Bei jungen Katzen, deren 
MandflcUeimliant mit Terpentin5l in Berttlintng gekommen war, 
-zeigte sieH starker Speiobelflnss, sowie auf 6,0 Erbrechen. Nach 
subcntaner Injection von 0,5 trat stets bedeutende Abnabme der 
Fresslast ein. Die Barmaasleeruug von Kaninchen war nach 
sabcataner Injection von 5,0 — 10,0 ungewöhnlich weich. 

Bei einem' Kaninchen, dem 12,0 in den Magen injicirt wor- 
den waren, fand sich die Schleimhant des Magens mit Ansnahme 
der Fylomsgegend gerSthet, an vielen Stellen angeätzt (Snb- 
stanzverlost). Biese Stellen waren dunkel, braunschwarz gefSrbt. 
Bei einem anderen war nach Injection von 5,0 die Magenschleim- 
haut an mehreren Stellen hyperSmisch. 

Urin. Frühoro Beohaclitpr fanden nncli kleinen Dosen eine 
Vermehrung, nach grossen eine Verminderung der ausgeschiedenen 
Ilarnmengen. Hiemit stimmen unsere Versnehsresultate voll- 
ständig üherein. Wir fanden ])ei Kaninchen nacli kleinen Dosen 
(0,12j eine Vermehrung, nach grösseren fO,o) eine Verminderung 
der Harnmengen. Nach letzteren hatte der Urin ausserdem eine 
dunkelgelbe oder braunrotlie Farbe und erhöhtes specifisches 
G-ewicht. 

Todes- Dosen. Bei Kaninchen trat nach Injection von 0,14 
—0,28 OL Tereb. in Venen in 4—9 Min. Tod ein. 1,5—6,0 hatten 
dagegen no( Ii keine Todeswirkung, wenn subcutan injicirt wurde. 
Erst subcutane Fnjectionen von 10,0 waren tödtlich und zwar 
erst nach Stunden. 10,0 in den Magen injicirt, tödteten ebenfalla 
Bei Hunden folgte auf subcutane Injection von 10,4 noch keine 
Todeswirkung, doch trat dieselbe nach Injection von 5,0 in eine 
Vene schon nach 13 Minuten ein. 

Es folgt ein Theil unserer Versuche: 

1. Versuch. 

Einem Kauinchen worden Caniilen in die Trachea, in eine Arteria carotis 
untl in eine Vena jugiilaris eingebunden. Die erste mit einem Marey'schea Cardio- 
grapbeu, die zweite mit einem Fick'schen Gaotsolink-Manometer verbnnden und so 
Be^irations» und Piila>Freqaeni sowie Blntdrnck an die rotirende Trommel ge- 
soluriebeii. Olenm TerbintUnM neUflcatiun wurde mit Wasser geschllttelt, am et 
mö^ehst fein an awtheilea and so in Emnlsionsfom iiyioirt. 
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Zaii 




ßespi- 
lat.- 


Fals- 


Blat- 
dmck 
in nun. 

Hg 


• 

Bemerkungen. 


Freqnens in 

15 See. 




Normales Verhalten. 
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64 


— 

117 
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1. Injection durch eine 












Cauüle iu Vena jaga- 












Iuris 0,14 OL Tereb. 












BittigeSeeiinden xneb« 












her: 












2. Ii^ection 0,U. 










4mo. 




17 


62 


101 


Zagleich mit der zweiten 












Injeotion werden die Be- 












spirationswellen am das 


Imls. 






58 




3— 4&elie hfiher. 


2» 




14 


62 


90 




3, 




37 






Pnls aussetzend. 


4« 




12 


64 


i 0 


Sehr kleine Polswellen. 


4. IB, 




0 


0 


Tod. 



2, Venmoli. 

Kaninohen. Terbluraii wie bei Yetencli 1. 



Zeit 




ßespi- 
rat.- 


Fnls- 


Blnt- 

Druck 


Bemerkangen. 




Frequenz in 
16 See. 1 


in mm. 
Hß 




Normal- 


18 


67 


132 






1. Injection 0,07 in Vena 








"Während der Injection 




jagolaris. 








abnorm hohe Aespirationt- 
WeUen. 




yfÜkmaA der Injection. 


85 


68 


188 




linlB.aOMc. 




20 


68 


120 




2 n 


3. L^eetion Oj07. 










2 » 10, 




22 


68 


96 


TTn^ewöhnlich hohe, jäh 
ant;itt;ij^eiidt' und fallende 
Kespirat.-Wellen, manche 

7— 8flwh hfiher. 


8»40, 




8 




49 




5„80„ 




8,6 


81 


19 


Fnlswelleu hie and da 

anssptzend sehr klein. 
BeideVagi durchschnitten. 


7,40, 




1,5 


81 


19 


Ganz kleine Polswellen. 


»»80, 




0 


0 


0 


Tod. 
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3. Versuch. 

Hund. DaR>4elbe Verfahren wie bei Verauch 1, BOT wird hier eine Canüle 
in eine Vene am Fassrücken eingelegt. 



Zeit. 



8min. 



NwmaL 

1. Injection in Vene am 
Faflsrtcken 0,2 OL 
Tereb. mit l,0WM8er. 



WIhrend der Lijection. 



Bespi- 



Viegnenz in 



See. 



8.6 



3imn.l5aec. 2. Injection 0,2 Ol. Te- 
reb. 1,0 Waieer. 



lö 



7 „ SO 



9. Iqjeetion 0,8 OL mit 
1,0 Waaeer. 



7 „ 60 „ 4. Injection 0,2 OL mit 
1,0 Weiser. 

8» 7, 



9 . 

9n 



7» 



30 „ 22 „ 



5. Lvjeetion u, 
1,0 Wasser. 



0,2 OL mit 



10,5 

4,5 

11 
19 



18 



38 



22 



27 



21 



20 

21 

21 
21 



16 



17 



16 



16 



Blut- 
(Irnck 
in mm 
Hg 



176 



Bemerkungen. 



I Während der Injection 
j werden plötslich die Re- 

spirationS'Wellen mn das 

Sfkehe hSher. 



175 

167 

167 
167 



167 



167 
167 



167 



Ungewöhnlich hohe, jähe 
Bespirat.- Weilen, Krämpfe. 



Krämpfe, Kospiratious- 
Wellen 3 — Ifach hoher. 



. Versuch wird aufgehoben. Thier lebt am 3. Tage noch. 
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4. Versuch. 

Hnnd, mit dem schon Versncli 3 gemacht wurde vor 3 Tagen. Das Thier 
athmet scliwierig. TTu^iten. Puls-Respiration-Freqnenz erhöht. Pnlswellen um 10 
höher als am normalen Thiere. Yersachsverfahren wie bei Yersach 3. 



Zeit. 




Bespi- 
raCr , 

Frequ« 

16 i 


Pols- 

nz in 
See. 


Blut- 
druck 
in mm. 
Hg 


Bemerkongen. 




1. lujection 0,5 Ol. mit 
0,5 Wasser in Vene am 
Fossrückeu. 


17 j 


30 


219 






8. Iqjection 0,6 Ol. mit 
2,6 Wener. 


ts 


26 


219 


• 


1 , 30«. 


3. Inicction 1 0 Ol mit 
5,0 Wasser. 


29 


28 


211 




8 » 16 „ 


4. Iniection 1 0 OL mit 

6,0 Waseer. 


86 


26 


211 


Die Bespirationa-Wellen 

Ml X. OmMIO «^~f DHU JlOlUw. 


6 > 30 - 


6. Injection 1,0 Ol mit 
5,0 "Wasser. 


20 


21 




Die Pnlswcllfiii nud der 

'Rliitdriirk w^inlpii in ünu* 

serst regelmässiger Weise 
nach nnd naeh niedriger. 


10miii80>o* 


6. Injection 1,0 Ol. mit 
6,0 Wasser. 


16 


88 


66 


Pnlswellen sehr niedrig. 


n n 30 „ 




7 


35 


52 




12 „ 30 „ 




0 


27 


39 


Paläwelleu sehr niedrig, 
Icanm nn siUen. 


»80, 




0 


0 


0 


Tod. 
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5. Versuch. 



Kaninchen. Versnchsverfnhren wie bei Versuch 1. Nor wird die Venen- 
canüle weggelassen. Die Lujectioaeu geschehen sabcntan. 



Zeit. 




Respi- 
rat.- 


Puls- 


Blnt- 

druck 

in mm. 


Bemerkungen. 






Frequenz in 








15 


See. 


Hg 








8,5 


59 








1. Imection 0,14 OL Te- 












reb. mit OtSWasMr. 










Ofliiln 


£, injeciioii U|J4UI* m» 
0,5 Wasser. 

3. Injection 0,14 Ol. mit 
0,5 Waaser. 

4. Ii^ection0|14 OLmlt 
0,6 Waner. 


9.6 


69 




■ 


3 n 




16 


03 






4 „ 




12 


63 


154 




5 „ 




7 






Oerinnnng. Carotis-Canile 












aoBgepatst. 


« » 




10 


61 


164 




7, 




18,8 


69 


78 





6. YemvuHu 

Kai^ehen. Terfabren vie fr Oker bei Yenneb 6. lajectionen sabcntan. 



Zeit. 




Bespi- 
rat.- 


Pols- 


Blut- 
druck 


Bemerkvngoi. 




Freqneuz in 
16 See. 


in inm. 
Hg 




Normal. 


16,6 


67 


188 






lYagns dnrebacbnitten. 












9,6 


60 


138 


Die AthmungaveUen 2 - 
3mal höher. 


2miD. 


1. Injection 0,14 Ol. 


17 


70 


126 






2. Injection 0,88 OL 


17 


70 


186 






« 

8. Ii^jection ü,28 Ol. 


14,5 


65 


132 








15 


71 


84 








16 


78 


84 
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7. Versuch. 

Hmid. Terftlireii vie bei Yenueli 6. ^eetionen salieiitaiL 



Zeit 




Respi- 
rat.- 


Pols- 


Blat- 
dmoic 


Bemerkungen. 




Freqnenz in 
16 See. 


Hg 




Nonpal. 




40 


182 






1. iiyectioiL 1,0 Ul. Te- 
reb. 6,0 Wasser. 










Sadn. 


• 


9,5 


38 


219 




7 „ 




6 


44 


197 


Vertiefte Athmong. 


15 „ 




5 


44 


182 




80 „ 




6 


44 


189 




86 , 


2. Inject 1,0 OLTereb. 










60 » 




10 


42 


211 








6 


48 


189 




Ih 5 „ 


3. Inject. 1,0 OLTereb. 










Ih 15 „ 




G,ö 


44 
« 


197 




Ii 20 „ 




7 






• 


11126, 


4. I^jeet 2,0 OLTeveb. 










Iii An 




10 


44 


107 
IVf 


■ 


1» 45 „ 


o. inject. £f\i UL leieD* 










211 




8 


48 


189 






6. Inject. 2,0 OL Tereb. 


13 


46 


197 




211 15 „ 










* 


21120, 


2 Vagi dnrduHilmitteii. 




» 






2h 46, 




0,6 


66 


219 


Atlimangsweltoi un das 
SiSaohe bölier. 


ah 60, 


IT.I^feot 1,401. Tereb. 










8h 




0,6 


64 


167 


Bei peripherer Tagns- 
reisong Herastillstand'. 
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8. Versuch. 

Kaninchen. Es wild eine Sonde in den Magen eingeffüiri. Hiedoicli wird 

injicirt, sonst wie früher. 



Zeit. 





Bespi- 
nt.. 


Pols- 


Blut- 
dmek 
in nun. 
He 


Bemerkaugen. 


Freqnens in 

15 See. 




Normal. 


21 


— 

70 


119 






1. Lgect. 0,56 Ol. Tereb. 








• 


4t 26 „ 




15 


66 


119 


- 


4^ 28 „ 


ä Inject. 0,56 Ol. Tereb. 










4li 38 „ 




19 


52 


138 
















Alt MM 

4B 40 „ 




19 


52 


138 




4« 47 „ 


4. uyect. U|t>o Ui. lereo. 










4" "« » 




17 


62 


loo 




V Ol „ 


0. inject. u,oo ui. lereo. 










Kh 7 




X» 


53 


1 QQ 

loo 




Rh 1R 


6. Ii^ect. 0,56 OL Tereb. 








«ennnnng in uaroue-u«r 












nflie. Blntvnff S.O. Onnfile 




• 








wird tiefer in die Alteria 












eingebunden« 


6h 49 » 




11 


56 


119 




5h 53 „ 




14 


54 


119 




5h 58 „ 


7. Iiyect. 1,12 OL Tereb. 










5h 59 „ 




12 


45 


138 




6h 7 „ 


8. Inject. 1,68 OL Tereb. 










6h 8„ 




8 


46 


142 




6h 20 „ 




5 


47 


142 




Oh 23 „ 




5 


46 


138 




6h 30 „ 




6 


45 


133 





Mehrere äteüeu der Magenschleimhaut zeigten sich hypuräiuLäch. 
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9. Tenraoh. 

21k 80>>>^' Kaninchen. Temperatv in ano 37,9. Bespirationfr-Freqnens 21 in 

15 Secunden. 

3J>. 12,0 Olcnm Tercbintliinae mit 18,0 Wasser durch eine Sonde in den 

Magen injicirt. Das Thier kann kurz darauf die beiden Hinterfüsso 
iMim Kiieebfitt nicht gut gebrauchen. Sitzt dann im Kätig. Lässt 
sich auf den Bfioken legen. 

8b. 15nbi< Respifations-Freqnens 15 in 15 Secnnden. Daa Thier ist ganz er> ' 
schlafft, reagirt aber noch gnt nach Beriihmng der Oomea durch 
SchUessen der Augen. Temperatur 36,8. 

4^ Rcspirations-Freqnenz 12. Auf heftige 8«isiUe Reisnng keine Yer- 

ändernng an der Pupille. 

4h. 20111111. Das Thier stüsst Schmerzlaute aus. 

4h. 30iniii. Eespirations-Frequeuz 11. Temperatur 33,6. 

5*'' Rcspirations-Freqnenz 11, Temperatur 32,3. 

5I1. 10min. Respirations-Froqnenz 6. Temperatur 31,6. Das Thier bekommt 
krampfhafte Zuckongeu, bewegt den Kopf nach hinten und vorne, 
qterrt den Mund anf and an. Kaflex-Erregbarkeit gänzlich erloschen. 
Athniangs>Hers^tillstand. Die Schleimhaut des Ilagens mit Ans- 
nalime der Pylomsgegend gerdthet, an vielen Stellen angefitst. Diese 
Stellen dunkelbraun gefftrbt. 



10. Vonvdi. 

Kaninchen. Durch Terpentinöl geleitete Luft wurde mittelst einer Tracheal> 
Canäle eingeathmet. Sonst wie den Mheren YersachMi. 



Zeit. 




Resp.- 
rat.- 


Pnls- 


Blut- 
druck 

in mm. 
Carven 
höhe. 


Bemerkungen. 




Frequeuz in 
16 See 


0 


Das Thier athmet ge- 


24 


59 


30 


Die Respirations-Wellen 




wöhnliche Luft. 








sind liöher, auch ist die 












Respirations-Frequenz ver- 












mehrt gegenüber dem ge- 












wöhnlichen, durchschnitt- 












lichen Terhalten der Ka- 












ninchen. JedenlUIs eine 




Nnn wird die T^uft durch 








FolfTf dir niipewohnten 




Ol. Tereb. geleitet. 








Athmung durch deuApparat 






21 


58 


30 




Inln. 




24 


69 


80 




8 n 




82 


63 


31 


• 


6 « 




20 


63 


31 




10 , 




14 


59 i 


31 





t 
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15 See 


Blut- 
drnek 

in nini. 
Curveu 
höhe 


iiejiier&iutg'eii« 






1 17 


05 


:?o 




55 „ 




15 


67 


29 




Ih 20 „ 




IG 


B4 


27 




1^ 25 » 




16 


64 


27 




11t 40 » 




16 


62 


26 




Iii 45 „ 




16 


61 


25 





11. Versuch. 



Hund. Dasselbe Verfahren 


wie 1h 


i Vt-rsi 


Uli 10. 








Bespi- 


Pals- 


Blnt- 

drnck 




Zeit. 








in nun. 


BemerkongeD. 












Frequenz in 


Cforven 






15 See. 


hIShe 






Vor der Terpeutiiioln- 


26 


26 


17 


Die Respirations-Freqnenz 




halation. 


19 


25 


17 


ist dem normalen Verhalten 
anderer Hnude gegenüber 
beschleunigt. 


0 


Bas Thier afhmet von 

nnn an mit Ol. Tereb. 
geschwängerte Luft. 














17 


31 


18 




iniii. 




8 


28 


20 


Die Bespiratious-Ciirven 
xeigen anf derKnppenhdhe 
kleine Lttcken, welclie nn- 
TolIständigenSespiiationen 
entsprechen. 


7 » 




12 


40 


20 




8„ 




. 5 


24 


28 


Die Athmuug hört an 1. 
Stdle eirca 17 Secnnden 












lang gana anf. 










14 , 16 , 




4 


22 


15 


Beide Vagi durchscluüt- 
ten 30Socundcn laii,L;-. ganz 
kleine dem ätillstaud fast 
entsprechendeBeq^ationa- 
WeEen. 

Pnlswellen Uainer. 



■ 
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Zeit 




Respi- 
nL- 


Puls- 


Blat- 

in nuu. 

Corren 
hohe 


Bemerkongen. 


Fxttqnens in 
15 Seo. 






2 


50 


.5 




16 , 16«- 




12 


69 


14 


Atropin subcutan injicirt. 












Kurz darauf 40 Secuudeii 












lang Stillstand der Bespi- 












ifttton. 


18» 
















7 


64 


8 


• 



12. VersiKdL. 



An einem Frosehe wird du Hen Uoegelegt. 



Zeit 


Pnlsation 
des Henene 
in Ifi See 


Bemerkungen. 


4^ 


gSnhi» 


11 


Zimmei^Temi»enitnr 18,9* C. 


4h 


28 , 


11 




4h 


80, 


10 




4h 


33 , 


11 




4k 


a7 , 




Nun wird 1 Tropfen Ol. Tereb. unter 








die Hant des Oberschenkels gebracht aud 








Terrieben. 




89 , 


11 




4h 


40, 


11 






47 , 


10 




4h 


60 , 


11 




6li 




10 




6h 


IB» 


11 




6h 


80 , 


10 




6h 




10 




6h 


7 n 




Nocli 1 Tropfen Ol. Tereb. nutex die 








Hant des Oberschenkels. 


8h 




9 




6h 


n , 


10 




6h 


15 „ 


•9 




6»' 


20 , 


9 


Contraotionen sohwfteher. 


fili 


27 „ 


10 






30 , 


9 





t 
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T*nl »IM f 1 n ti p TT 






in 15 See. 


Bfi markniifffiii 




9 




6b 50 , 


10 


Herz ist kleiner. 


Tb 


9 




7b 10 „ 


9 




7h 16 , 


10 


Ziliiiner'Temperatiir 20^8* 0» 


7h 8B. 




Kocli 1 starker Tropfen OL Tereb. 
nntor dia fisnt. 


7ii 2r> „ 


9 




7h 27 „ 


10 


2 Tropfea Koclxsalzluäuug aatä Uerz. 


7h 80 „ 


10 




7h 86 . . 


9 




7h 40, 


10 





Anmerkung. 



Bie unter Leitang B, JTMIer's angestellten Versnobe fiber 

Terpentinöl eracbienen erst nach Abschlnss unserer Arbeit nnd 
konnten deshAlb von nns nicht mehr berücksichtigt werden. 



Heber dea Einflnss verdfinnter Säuren auf Blutkreis- 
lauf nod Temperatur. 

.'-**«■■ Von 

« 

PHILIPP HOFBAÜER, 

cand* med. ans Bamberg. 



Nachstehende Arbeit wurde im pharmakologischen Institut 
der Universität Würzbuig unter Leitung des Herrn Professor 
B.08sbacli ausgeführt. 

I. 

lieber die Beeinflussung des Kreislaufes und der Tempera- 
tur durch medicanientöse Gaben verdünnter Säuren, namentlich 
der Essigsäure liegen nur ausführliche ältere Berichte und Ver- 
suche von BohrilO) und Ilertwig^^) vor. In sehr vielen Punkten 
niuss ich jedoch denselben auf Grrund eigner Versuche entgegen- 
treten 

Bobrik gibt für Essigsaure (Citronen- und Wein-Säure) an, 
dass bei Kaltblütern nach Bepinselung der Haut, Einverleibung 
in den Magen, in das Blut, diastolische Herzstillstände und lang- 
dauernde Verlangsaniung der Herzschläge zu Stande kommen. 

Die Versuche an Froselien machte er in folgender Weise: 

Er spritzte einem Frosche, dem er vorher das Herz blos 
gelegt hatte, durch eine unpaare Bauehvene 1 Ccm. 6% Essig 
ein. Hierauf wurden in kurzer Zeit die Bulsationen des Herzens 
langsamer und zögernder, um endlich ganz aufzuhören. Später 
begannen sie allmählig wieder einzutreten. Destillirtes Wasser 
hatte, bei einem andern Frosch eingespritzt . diesen Erfolg nicht. 

Einem andern Frosche brachte er nach Bloslegung des 
Herzens durch ein kleines in den Magen geschnittenes Loch 

<) Sdbrikt Diu. inang, Oniisaberg 1868. 
*) Mertuigt Axzneimittellelire. 
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dVa Ccm. 20% Essig bei. Es erfolgte heftige firregimg durch 
die Sclimerzeii; die Herzschläge nahmen Anfangs zu; eine Vier- 
telstunde später machte sich jedoch eine bedeutende Abnahme 
derselben bemerklich. 

Der Frosch erhielt hierauf nochmals die nämliche Dosis, 
in Folge dessen das Herz immer laugsamer schlag nnd endlich 
ganz aufhörte; nachdem die Herzschläge für kurze Zeit noch- 
mals in geringer Anzahl eingetreten waren, blieb das Herz 
stehen und war nicht mehr in Thätigkeit zu bringen. 

Denselben Erfolg hatte er in einem ähnlichen Versuche, in 
dem er den Frosch vorher curarisirt und per os 3 Ccm. 20% 
Essig in den Magen gespritzt hatte. 

Da diese Verlangsamuug auch auftrete nach Decapitation, 
Durchschneidung und Lähmung der nn* vagi, so schliesst 
Bohtiky dass dieselbe nicht reflectorisch als Beiz der hemmenden 
Apparate aufgefasst werden darf, sondern als eine direkte Wirk- 
ung der in das Blut gelangten Säuren auf das Herz. 

Er gosa nämlich einem Frosche allmälig per os 5 Ccm. 
6t*;o Essig in den Magen, worauf sich nach Verlauf einer halben 
Stunde die Zahl der Herzcontractionen um 7:i der ursprünglichen 
Höhe verminderte, welche Verminderung sich auch noch eine 
Stunde später fand. Er bedeckte sodann das blosse Herz des 
Frosches mit einer feuchten Leinwand und bemerkte zwölf Stun- 
den später eine Zunahme der Contractionen um die Hälfte. Er 
durchschnitt sodann, beide nn. vagi. In Folge dessen stieg die 
Bewegung des Herzens sogleich auf die anfängliche Pulszahl. Als 
er dann die Schenkel mit Essigsäure bestrich, zeigten sich ungleiche 
Contractionen , die zuletzt peristaltisch wurden, worauf das Herz 
nach 5 Minuten stillstand. Es erholte sich allmälig wieder und 
zwar 80, dass immer nach einigen Schlägen eine kleine Pause 
eintrat, einige Stunden später hatte der Puls dieselbe Höhe. 

Wälirend des Versuchs war die Farbe des Herzens blass 
und das Blut venös, bei erneuter Herzbewegung trat die rich- 
tige Farbe wieder auf. 

Bei diesem Versuche war das Gehirn und Rückenmark zer- 
stört, ebensf) die betreffenden motorischen Nerven und die nn, 
vagi durchschnitten. 

Ganz dieselbe Verlangsam ung der Herzschläge fand Bohnk 
an Warmblütern ; nach Einverleibung einer grSssern Menge con- 

Plianuakologisclio Untontuchuugou. IIL Jid. ( 
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centrirter EsaigsSure in den Kagen eines Kaninchens sei auch die 
Temperatnr um 2 — 3® C. gefallen. 

Auffallender Weise verhielten sich die Mineralsanren ganz 
entgegengesetzt zur Herzthätigkeit; Schwefelsäure bewirke zwar 
auch heim Frosch Herzstillstand und Yerlangsamung der Puls- 
frequenz , aber nicht in Folge einer direkten Wirkung^ sondern 
reflectorisch auf den Bahnen des Rückenmarkes und nn. vagus;, 
Salz-, Salpeter- und Phosphor-Säure dagegen erzeugten bei inner- 
licher wie äusserlicher Anwendung Vermehrung und Verstärk- 
ung der Hersschläge; da dieselbe Wirkung nach Zerstörung des 
G-ehims und Bückenmarkes ausbleibe ^ könne man sie auch nur 
Ton einer centralen Nervenerregping ableiten. Bei Warmblüter- 
Versuchen sei ebenfalls zuerst Vermehrung und Verstärkung, 
sodann Verlangsamung der Herzschläge aufgetreten. 

Wir führen einige Warmblüterversuche Bohnks hier an. 

Einem kleinen Kaninchen , dessen Herzbewegungen vorher ge- 
nau gemessen worden waren, goss er in die Vena jugularis nach und 
nach 21/2 Ccm. V2^/o EssigsäurelÖsüng, wodurch die Zahl der 
Herzschläge von 20 p. 6 See. auf 16 in 6 See herabging, was also 
einer Differenz von 48 Schlägen in der Hinute gleichkäme. 

Einen weitem ähnlichen Versuch stellte er an, indem er 
einem Kaninchen in die Vena jugularis 3 Ccm. 6% Essigsäure- 
lösung injicirte , worauf der Herzschlag nicht mehr.gehört wurde ; 
später hörte man 4, dann 8, dann 14, schliesslich 16 Herzschläge 
in 5 Secunden , welche Zahl auch blieb. Er injicirte noch 1 Ccm. 
derselben Lösung , worauf das Herz fast drei Minuten stillstand. ' 
Schliesslich verendete das Kaninchen unter Erscheinungen von 
Frostschauem nach 10 Stunden. 

Die sogleich nach dem Tode gemachte Section konnte keine 
Todesursache ergeben. 

Es folgen einige weitere Versuche der Art, von denen 
blos das Resultat mitgetlieilt wird. 

Ein Kaninehen erliielt 2 Ccm. 2% Essigsäurelösnng in die 
Vena jugularis. Der Puls sank um zwei Schläge in 5 Secunden, 
Differenz 24 in der Minute. 

Ein Kaninchen 2 Ccm. 4% Essigsäurelösung in die V. ju- 
gulari.s. 

Abnahme um 4 Schläge, Differenz 48 p. 1 Minute, 
Zwei Versuche an kleinen Katzen hatten denselben Erfolg, 
nänüich: 
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a. 2 0cm. 60/« KssigsäurelÖsung in d. Yen. jagaL 

Abnahme 2 (v. 14 — 12 in 5 See.)» 
Differenz 24 p. 1 Minute. 

b. SVa Ccm. Q^Jq Essigsäurelösung in d. Ven. jugoL 

Abnahme 4 (v. 17—13 in 5 See), 
Differenz 48 in der Minute. 
Ein weiterer Versuch bestand darin . dass er einem Kanin- 
eben die nn. vagi auf beiden Seiten durchschnitt, wodurch sich 
der Pols so sehr beschleunigte » dass er nicht mehr gezählt wer- 
den konnte 

Er goss hierauf 2 Ccm. ß^o Essigsäure-Lösung ein, und 
der Puls, der vorher 2n Selih'tge in 5 Secunden betrug, sank so- 
fort auf 16 und nach abermaliger Applikation von 2 Ccm. auf 
14. Als er zwölf Stunden später bei dem Thiere anskoltirtei 
fand er 16 in 5 Secunden. 

Was nun die Wärmeabnahme betrifft, die er bei allen Ver- 
suchen beobachtete und die, wie er angibt, so deutlich waren, 
dass er sie sogar mit der Hand füliltc , so wird hier ein Ver- 
such Bobriks angeführt , der hauptsächlich zur Constatirung die- 
ser Angabe ausgeführt wurde. 

Nachdem er bei einem ausgewachsenen Kaninchen 14 Herz- 
kontraktionen in 5 Secunden gezählt und die Körperwärme durch 
. ein per anum eingeführtes Thermometer gemessen hatte , brachte 
er per os 8 Ccm. 10 ^/o Essigsäurelösung in den Magen. 

Im Anfange trat eine ziemlich bedeutende Verminderung 
der Herzschläge ein, und zwar sanken sie bis auf 5 in 6 Secun- 
den, dann vermehrten sich die Contractionen wieder, so da.ss 
sie bis auf 16 stiegen, blieben aber kurz darauf bei der Zahl 

12 stehen. 

Nach Verlauf einer halben Stunde war eine Verminderung 
der Temperatur um 3<) C. eingetreten, das Thermometer war 
von 38 0 auf 35<) gesunken. 

Bei Versuchen an sich selbst fand B. ebenfalls Verlang* 
samung der Herzschläge, sowie eine bedeutende Abflachung der 
Pulskurven und Ahnaliine der Temperatur , indem er sowohl durch 
innerliche Graben als dun Ii Fussbäder die Wirkungen der Essig- 
säure versuchte. Es folgt die Anführung dieser Versuche: 



<) Bei Kaninclieii hAt aber Dorchsdineidiuig der N. TBgl gewöhnlioh keinen 
Binilnss auf Vermehrnng der Herssehlige. 

6* 
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Früh Morgens kurz nach dem Aufstehen und eingenommenen 
Frühstück zählte er seinen Pols genau und fand 79 Schläge in 
der Minute; hierauf trank er eine Lösung von 10 G-ramm con- 

centrirtcii Essig auf 150 Wasser. 
Danach fand er seinen Puls: 



Den nämlichen Versuch wiederholte er: 
Vor dem Trinken der nämlichen Losung war der Puls 78 j 
hierauf nahm er 8*^ 55 dieselbe Lösung und fand: 



und auf dieser Zahl hlieh der Puls stehen. 

Da er bei diesen Versuchen wahrnahm, dass sich jedesmal 
die Resistenz der Art radialis verändere , so stellte er einen 
Versuch an, in welchem er die Pulskurven aufseichnete und 
durch das Thermometer die Körperwärme genau mass. Das 
Resultat war die Abflachung der Curven nach erfolgter Ein- 
nahme der Essigsaurelösung, sowie wiederuip Abnahme der Herz- 
kontraktionen; die Abnahme der Temperatur jedoch war in die- 
sem ersten Versuche nicht bedeutend und kehrte auch inner- 
halb sehr kurzer Zeit zur vorherigen Höhe zurück. 

Ein Versuch anderer Art war , wie folgt : 

£r bereitete sich ein Fusshad aus drei grossen Krügen 
puren Essigs und ebensoviel warmen "Wassers. 

Der Puls, der vorher 72 betrug, sank in 18 Minuten auf 
62, die Pulskurven wurden Hacker, eine Viertelstunde später 
war der Puls 60 in der Minute; naeh abermals 15 Minuten G2; 
diePulskui ve zeigte keinen besonderen Unters(diied von der vorigen. 

Während dieses Versuchs war die Temperatur gesunken 
um einen halben Grad, von 37 auf 36,5 ^ C. 

Am folgenden Morgen fand er den Puls gleich 55 in der 
Minute und bezieht er diese Abnahme darauf, dass er die Misch- 
ung zum Fussbad während der ganzen Nacht in seinem Schlaf- 
zimmer stehen Hess und deren Dämpfe einathmete. Er wieder- 




9^ o' 
9^ 15' 
9h 30' 

9^ 45' 



73 Schläge 

71 , 

69 , 

70 „ 



Digitized by Google 



nf Blntkreftbuif und Tempenttiir. 



69 



holte diesen Versuch nochmals und es ergab sich ein Sinken des 
Pulses von 60 auf ÖO; bis zum nächsten Morgen war der Puls 
•wieder auf der vorigen Höhe 60, nachdem für diese Nacht die 
Fnsshadmischung ans dem Zimmer entfernt worden war. 

Ans allen diesen Versuchen schliesst Bohrtk für die Essig- 
säure drei Arten von Wirkungen, nämlich sie schwäche und 
verlangsame Herz- und Arterienpulse und setze 'die Körpertem- 
peratur herab in Folge Hinderung der Ozydationsprozesse. 

Nach ILrtwiy wird nach innerlicliem (icbrauche kleiner 
Gaben verdünnter Mincralsäiiren der Puls bei Warmblütern klei- 
ner, härter und etwas langsamer, der Herzschlag weniger fühl- 
bar, nach innerlichem (Tebrauclic vegetabilischer Säuren der Puls 
weicher, schwächer imd kleiner. 

Schon bei oberflächlicher Betrachtung muss das Unwahrschein- 
liche dieser Angaben in die Augen fallen. Wenn man einen Tro- 
pfen Säure auf den Fuss eines Frosches aufpinselt, kann dieselbe 

höchstens als essigsaures Salz bis zum Herzen kommen ; eine viel 
grössere Quantität des letztern aber als jenem Tropfen entspricht , 
sei es Natrium oder Kalium-Salz, unter die Haut gebracht , hat 
keine Herzwirkung; dann maclit Essigsäure so gut Schmerzen 
wie Schwefelsäure; warum soll nun die Pulsverlangsamung bei 
letzterer reflektorisch, bei ersterer direkt zu Stande kommen? 

Auch die Selbstversuche Bobnks sind nicht überzeugend. 
Wenn in einem Essigfnssbad %chon nach 18 Minuten die Puls- 
zahl um 10 Schläge sank, von 72 auf 62, so kann dies dochun- 
mOglioh auf Essigwirkung bezogen werden, da in die»6r kurzen 
Zeit viel zu wenig Essig in den Körper durch Haut und Lunge 
aufgenommen worden sein konnte. Zieht man nun in Erwi^jung, 
dass Bohrik, als er früher Essig durch Trinken direkt in den 
Körper aufgenommen hatte, und zwar 10 grm. mit 150 grm. 
"Wasser verdünnt, nur eine Abnahme des Pulses um 8 Schläge 
fand , so ist dies gar kein Verhältniss. Jedenfalls ist es richtiger, 
das Sinken des Pulses auf das ruhige Sitzen während des f'uss- 
bades als auf die Essigsäure zu beziehen. 

Was die Temperaturmessungen betrifft, so wurden diese wahr- 
scheinlich in der Achselhöhle gemacht , können also , nach dem, was 
wir bis jetzt wissen, nicht als Anhaltspunkte benützt werden. 
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Die von uns an einer grossen ZaU von Thieren angestell- 
ten Yersnclie liaben auch mit grSsster Sioherlieit die IJnlialtbar- 
keit obiger Angaben nachgewiesen. Wir fanden, dass die anor- 
gamscben Sänren (Schwefel-, Salpeter-, ^aksänre) gerade so anf 
das Herz tLer Kaltblüter wirken wie die Esslgsfiizre. Alle diese 
Sänren bewirken aber nur dann Herzstillstand und Yerlangsam- 
ung des Herzschlages bei Applikation auf oder unter die Haut, 
wenn die nn. yagi noch fanktioniren; bei Winterfröschen mit un- 
wirksamen Vagis und bei atropinisirten FrSschen kann man un- 
ter keinen Umstanden weder durch anorganische noch durch 
organische Säuren eine Pulsverlangsamung bewirken; durchschnei- 
det man Fröschen den N. ischiadicus der einen Seite, so kann 
man bei wirksamen Vagis durch Bepinselung der Haut auf der 
Seite des undurchschnittenen Ischiadicus diastolischen Stillstand 
und HerzBchlagverlangsamung erzeugen , auf der Seite der durch- 
schnittenen nicht. Sind die Nervi vagi gelähmt, so bewirkt selbst 
direkt auf das Herz geträufelte Essigsäure keine Pulsverlang- 
samnng. 

Bei denjenigen Thieren, bei welchen Aufpinselung einer 
Säure Herzverlangsamung erzeugt, kann man dieselbe auch durch 
Brennen der Haut mit einer glühenden Nadel bewirken. (In 
einigen Ausnahmefällen, die jedenfalls als individuelle bezeichnet 
werden müssen, trat auf alle Säuren , aber auch auf Essigsäure Be- 
schleunigung au£) Es ist sonach die nach allen Säuren an manchen 
Fröschen auftretende Yerlangsamung der Herzthätigkeit nur reflec- 
torisch. 

Wir verabreichten ferner drei jungen Männern im Alter 
zwischen 23 und 25 Jahren in nüchternem Zustande (•! Stunden 
nach dem Essen) 15,0 grm. starken Essig mit 90 grm. Wasser- 
verdünnt , innerlich , ohne dass auch nur eine Spur von Aenderung 
in der Schnelligkeit und Stärke des Herzschlags eintrat. 

Einem 4 Kilogramm schweren, kleinen gesunden Hunde 
wurde an einem Tage 35 grm. starken Essigs mit Wasser ver- 
dünnt, am zweiten Tage 60 grm, unverdünnten Essigs in den 
Magen mit der Magensonde gebracht, ohne dass Puls und Tem- 
peratur dadurch geändert worden wäre: ehensowenig Wirkung 
hatten 15 grm. Salzsäure in verdünntem Zustande. 
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Wir behanpt(>n daher, dass verdünnte Säuren zwar kühlend 
selinieeken, aher bei (Tesundeii weder Puls noeh Temperatur aiieh 
mir im (Tei-in<i:;st('n licrahsotzen. Auch liahen wir ])ei unseren 
Ver.suLhen an 3[ens< litMi und Thiereii nicht }j;et'undcn , dass nacli 
den von uns ge(;el)cnen , immerhin nicht gerinc^en l\rcngen 
Schwäehezust.ände autVetreten wären; das Gesammtverhalten 
blieb immer ganz uorniaL 

Natürlich kfinnen jeihjeh diese Versuelie an gesunden, nor- 
malen Menschen und '^J"']iieren keinen Rü(dvS(diluss auf fieberhafte 
Zustände gestatten. Audi sind sie nur giltig für medicameutüse, 
diätetische stark verdünnte Gaben. 

Im Folgenden werden die von uns geniackten Versuche an- 
geführt. 

. L Versuche an Kaltblütem (fröschen). 

L Vertndi 

Um die Bewegangen des Thieree während det VerracliB za verlüitdeni, be> 

kam dasselbe einen Tropfen Cnrarelösung unter die Haut. 

Sodanu wurden die HtTzkontraktionen nach nioslogimg des Henens wieder- 
holt gezählt iiiid l)t'trageu diescllx u 21 in 15 Sccnii<ii'ii, 

Hierauf wurde die Haut der linken untoron Extremität des Frosches mit 
einem in concentrirte Essigsäure getracliten Pinsel bepinselt imd die Herxkon- 
traktionen genan beobachtet, üngeffthr 6 Minuten später sanken dieselben anf 
16, 14, 10, n, ilami trat eine diastol. Panse ein, worauf sie wiedttt von Neuem 
aoftraton und nach t iiii-^cr 7,< U anf di«i nrspriing-liehe Höhe stiegen. Nath Be- 
endigung dieses Wrsiidis w iinlc am andern Oberschenkel der N. ischiadicns diirch- 
beziehungsweise ein Stück ansgeschuitten ; dann wurde der linke Unterschenkel 
anf die nämliche Weise mit Essigsäure bepinselt und es war keine Yerlangsamung 
der Herxkontraktionen wahrxnnehmen. 

Nun wurde am nämlichen Frosche wieder die recute untere Extremität, wo 
also der Nerv nnverlet/t nliaHi n und die schon vorlu r hepinselt worden war. znm 
Male mit Kssigsäure bepinselt and es trat abermals eiue Abualime der Herzcou- 
traktionen eiu. 

n. Vmndi. 

Zwei Frdsohe wncdm neben einander gtl^, jedem ein Tropfen Cnrareltts> 

ung unter die Haat gebracht and das Herz blosgelegt. 

8odann wurde lieiden der N. ischia»licns der linken untern Extremität dnrch- 
schuitteu und nach einer kurzen Panse die Zahl der llerzkontraktioueu festgestellt, 
welche bei beiden 17 in V« Minute betmg und nun wurden dieselben neben ein- 
ander beobachtet. 

Nach Bepinselnng der linken Extremitäten mit concontrirter Essigsäure 
trat bei keinem eine Wirkung ein . der Herzsehiag blieb derselbe. 

Nun wurde der reehte Unterschenkel , wo der Nerv vollständig unverletzt war, 
mit concentrirter Essigsäure bepinselt, worauf ausser lebhaften IleÜcxaktiouen in 
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Folge der .^clinierzeu bei Froscli a «iino Verininrleruug der ("ontractionmi bis auf 
11 in Vi Miuate, bei Frosch b eine solche bis auf 6 in V« Müiuto stattfaud. 

IIL Venach. 

Bei dienm Venaclie wurden wiederum swei Frösche von der aämlidien 
Grösse neben einander beobachtet. 

Frosch A bekam 8 — 4 Tropfen Atropin unter die Haut; normale PolssaU 

14 in 15 Sokundcn. 

Es wurde hierauf der eine Unterschenkel mit Acid. acet. conc. bepinselt, 
in Folge dessen sich jedoch keine Verminderang der Herzschläge ergab. 

Frosch B, der kein Atropin erhielt, hatte in Vt hUmte 11 Henkontrakti- 
onen ; nachdem anöh bei diesem ein Unterschenkel mit Acid. aced. concentr. beinn- 
selt worden war, trat fast sogleich eine Abnahme der Herzschläge bis anf 8 ein 

IV. Versuch. 

Dieser Yersach wurde an andern Fröschen anf die nftmliche Weise aosge- 
fRhrt "wie der vorige, als Wiedorholunc: desselben. 

Frosch A, dessen Herzschläge 11 in 1/4 Minute betragen, erhält wieder 
einige Tropfen Atropin unter die Haut. Bepiuselung der einen nnteru Extremität 
mit Add. acet. concentr. bewirkt keine Yerlangsamnng der Hersschlftge. 

Bei Frosch B, der kein Atropin erhilt, erfolgt, nachdem der eine Unter- 
schenkt mit Essigsäure bepinselt worden ist, eine Abnahme der Herskontraktionen 
nnd zwar von 11 anf 8 in 1/4 Minnte. 

Einem Frosche wurde, nachdem das Herz entblösst nnd dii- Herzkontrak- 
tionen genau gezählt worden waren, unter die Haut einige Tropfen Atropin 
gebracht. 

Bie Herzoontraktionen betrugen 9 in 16 Sekimden. 

Es wurde der eine Unterschenkel mit Essigsfture bepinselt, eine Abnahme 

der Herzschläge trat nicht ein; das Herz wurde nun direkt durch Auftränflnng 

eines Tropfens Kssi^; pereizt, worauf sich ebenfalls die Zahl iler Herzschläge 
vollständig gleichblieb, ja eher um ein Weniges beschleunigt wurde. 

VI. Yeisiieli. 

Einem Frosch wurde das Herz blosgelo<;t und dasselbe genau beobachtet; 
hierauf wurde ein Unterseh«dcel mit einem gltthenden Stttckehen Eisen (Nagel) 

gereizt , worauf eine starke Abnahme der Herzoontraktionen erfolgte , die sich bis 
zn einem knrzeni Stillstand des Herzens in der Diastole steigerte, worauf ahn 
das Herz wieder wie früher fortschlag. 

VIL Venneh. 

Bei diesem Versuche wurde ebenfalls das Herz des Frosches blosgelegt nnd 
der nerzschlag genau gezählt; es waren deren 10 in 16 Sekunden. 

Der Frosch bekam einen Tropfen 20/q Essigsänrelüsung dlrect auf das Herz 
applioirt, in Folge dessen jedoch gar keine Abnahme der Herzschläge erfolgte. 
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Vni. Versuch. 

Das Herz eiiif'H Frot^cheg wurde blosgtlt'^'t . dio r'ontnictionen gewählt, 
welche 14 in '/4 Minute betrugen, und 1 Tropfen ("nrare snbcntan injicirt. 

Dann wurde der linke Unterschenkel mit einem glühenden Eisen gereizt; 
anf dieae Bdsimg erfolgte keine Yerlangaamong der HerssoUSge. 

Nachdem lieli das Thier erholt hatte , wurde die reehte vntere Eztranität 
mitfissigsäore bepinselt , was eine Yerlangsaninng von drei Schlägen zor Folge hatte. 

Nach einer weitem Rulit"{)au.se dnri li-^uhuitt man den Nerv, ischiadicns des 
linken Oberschenkels und erhielt naeh Bt'iiiiiselnnE; nuterhalb der dnrchschnittcnen 
Stelle mit Essigsäure keine Yerlang-samaug der Herzschläge. 

VL YerMCb. 

Nachdem auch hier wieder das Herz des Frosches biosgelegt worden war, 
bekam derstlbe 2 Tropfen. Curare saheatan. Die Herzcontr&ktionea betrogen 13 

in */4 Minute. 

Alsdann wurde der linke Unterschenkel mit einem glühenden Eisen gereizt 
nnd es erfolgte sofort YerUuigsaninng der Hensehlftge bis 9 in Vi ICiavten; in 
knraer Zeit jedoch stiegen dieselben wieder an der nrsprttnglichen Zahl an bis 13. 

Nach diesem YersQohe wurde dem Thiere eine Zi>it lang Ruhe zur Erholong 

gestattet : als es genug geruht hatte . wurde tlersellx- l'nterscbenkel mit Essigsäure 
bepinselt; nach drei Minuten trat Verlaugsamuug der Herzschläge ein, so dass 
sie bis auf 10 sanken; auf dieser Höhe hielten sie sich mehrere Minuten lang 
dann nahmen sie wieder aUmftlig sn. 

Nun wnrde knrze Zeit danach noch ein dritter Yersnch am nimlichen Thiere 
und zwar wieder an demselben Unterschenkel gemacht. Es wurde derselbe nach 
D u r ch sch n e id u ug des Nerven unterhalb der durchnitteneu Stelle mit Acid. 
ucetic. bepinselt, worauf aber keine Abnahme der Hcrzcoutraktioneu selbst 
bei längerer Beobachtung eintrat. 

X. Versuch. 

Dieser Versuch wurde mit vier gleich grossen nebeneinandergelegten Fröschen 
gleichzeitig augestellt nnd zwar bei je einem mit Salzsäure, mit Scbwefelsfinre, 
mit Salpetersinre nnd mit Bssigsftnre. 

Das Herz aller Thiere wurde blosgelegt nnd die Heraoontraktionen nach 

öfterem Zählen genan festgestellt. 

Die Sauren applicirte man auf gleich gross geschnittenen Fliesspapierstück- 
cheu auf den linken Oberschenkel in gleichen Mengen. 

Zuerst kam der TerBc<& mit SahraSnre. 

Frosch L 

a. Salsiinre: 

Herscontraktionen 18 in Vi Minute. 

Die Salzsäure wnrde auf dem Fliesspapierstückchen applicirt, worauf starke 
Reflexaktiouen eintraten ; zwei Minuten laug nachher blieben die Herzschläge bei 
der Zahl 13 stehen, dann steigerten sie sich allinälig auf 14 in Minute; hierauf 
wurde das l'apierstücken entfernt und die betredende Stelle, welche mit der Säure 
in BerfUirnng gekommen war , mit Wasser abgewaschen. 

Nach Verlauf von 6 Minnten zählte man: 16— 16 Schläge , nach 10 Minuten 
15—16. 
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Knrze Panse. 

Nach (lieser Panse Applikatiou eines Fliesspupierstückcheiis mit Essif^sänrc 
getr&nkt auf deu liiikou Oberschenkel ; Es erfolgeu starke lleliexaktiouen ; nach 
Berahignng wurde gezShlt nnd maa fand nacb einer lUante: 

4b 14' 15—16 Sehläge in 1/4 Hlnnte 

41. 17' . 16-16 , , 

■!»> 21' 16—16 „ n 

4l> 25' 15—10 „ „ 

4i> 2G wurde das Papierstückcheu eutferut uud die Stelle abgewaschen: 

4b 85' 15—16 Scblige. 

4i 87' wurde mit 5 Tropfen Salzeänre tflehtig eingepinselt: 
4b 44' 16 Schiige 

4»» 49' 16 „ 

5h 11' 16 „ . 

51> 12' 1 Tropfen Salzsäure unter die Haut Rud unmittelbar darauf 
konce Zeit reflektor. Verlaagnmnng. 

eh 13' 16 Sohlige 

51» 19' 16 
oh 26' 16 
5h 35' 16 
5b 50' 16 



n 
n 



Frosch IL 

h. Schwefeleiare : 

Herakontractionen 11 in V« Xinnte. 

Die Schwcfelsänro wird applicirt nnd es orfolgea starke Beflexaktionen. 

Nach TJf'riihiiL'iiiifr des Thieres ist der Puls 11.12. 
Das Papier wird eutferut und die Stelle abgewaschen. 
15 Aliuuteu spater: 

4I1 S8 11.12 
4b 24' mit Sehwefelainre auf den linken Fuss eingepinselt: 
4b 80' 18 Sehlige 

4h sa* .13 „ 

4h :i9' 12.13 „ 

4h 50' 18 , 

4b 62' 13 „ 

5b - 18 „ 

■ 

5b 5' 3 Tropfen Schwefelsinre unter die Haut: 

5h 9' r.\ Söhlige 

511 16' 11.10.11 , 

öii 25' 18 „ 

r>h ;ju' 13 » 

5b 54' 18 „ 

Frosch III. 

c. Salpetersinre : 

Die normalen Herzcoutraktionen betrugen hier 13 in </4 Minute. 

Auch hier erfolgtiii elteiiso wie bei den andern Friisrlieii starke Kellex- 
aktionen nach Auliegeu eines luit iSalpetersäuru getränkten Flicüäpupierätückcheus. 
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Znerst trat eine Zunahme der Herzcontraktionen auf 15 eia, welche längere 
Zeit bliüb. 

Das Papientftekchen winde hieraaf entfernt and die Stelle abgewascben. 
Nach 10 Minnten war der Pale: 16.17, 

Hieranf Einpinselang mitEssigsäuremiterEintreten von heftigenBeflexaktionen. 
Die Herzscmäge verhielten eich nnn weiter: 

4'i 2ü' 16 .Schläge 

4h 83' 16 , 

^ 4ii 84' beide Hinterillrae mit 6 Tropfen Bssigsftnre tüchtig eingepinaelt: 

4h 41' 15.16 

4h 46' 16 

4h 48' 16.17 

4h 51' • 16 

6h 1' 16.17 

6h 8* 8 Tropfen Enigiftnre unter die Hant 
5h 7' 16.17 
6h lO* nochmal £uig8äare anter die Hant : 

6h 15' 16.17 

6h 20- 16 

6h 36' 19 

6h 48^ 19 

6h 20' 20 
Anftrftol'elnng von 5 Tropfen Essigsäar« Lsg. 1:6 aaf das U^S. 
6h 21' 21.19.21.19.1Ö, 
6h 30* 19. 

Frosch IV. 

d. Essigsinre. 

Normale Herzschläge: 17.18 in Vi Minnte. 

6 Tropfen sehr veidfinnten Essigs unter die Haut: 

6h 35' £s8ig: 

6h 86' 19.19.19 ScUige 

6h 88' 19 „ 

6h 42' 19 , 

61" 4 .V 19 , 

Bemerkt uius.s noch werdou, dn-ts bei allen Fröschen während der ganzen 
Yenmohsseit das Herz mit der gleichen Stärke fortschlag. 



n. Versuehe an Warmblütern (u. Menschen). 

XI. Vennch. 

Zu diesem Yersnch, welcher an einem jungen, gesunden Hände ansgefHhrt 
wurde, wnrde eine Mischung von 60,0 Q. Essig und 840,0 O.Wasser bereitet nnd dem 
Hunde in einzelnen Dosen beigebracht. 

Die Herzschläge wurden mit dem Stethoskop gezählt und betragen 21. 2i in 
t/4 Minnte; die Temperatur gemessen per rectum, zeigte eine Höhe von 39,1. 



Digitized by Google 



76 



HOFBATJBB: Heber den EinfliuB Terdflnnter Sinrai.ec^ 



4h 55' Warden in den Magen mit der Schlandsonde 60 grm. der Miscliang 
r= 15,0 Essig eingegossen. 

5h 15' Temperatur: 39,3. 
HenscUag : 81.28. 

5h 46' bekam der Hand weitere 100 grm. von der Hiflobong. 

61) 10' bekam er noobnutla eine Dosis etwa 80 grm., woraof man ibn 20 

Minuten der Rulie üherliess, 

6h 30' Temperatur: 3ö,7. 

6h 40' Herzschlag : 26.27 (jedenfalls von der beim Eingiessen entstandenen 
Anflregnng beirahrend). 

6h 48' HerxscUag: 24.86. 

6h 56' „ 21. 
71' 10' Temperatur : :^«,7. 
7h 30' Herzschlag: 21.22. 
7h 40' „ 21.22. 
7h 46' Temperatur: 88,9. 
7h 60' Herasoblag: 22. 

Xn. VerBuch. 

£a wurde drei jungen Minnern im Alter swisoben 23 nnd 25 Jahren ein« 
Mischung von Esaig nnd destilL Wasser gegeben and awar in dem YerbSltniss 
▼on 6 grm. Essig auf 80 grm. Wur^». r. 

Der Versuch j^cschah l)ei alh n gleichzoitijr, woboi sie ruhig neben einander 
Sassen, bei der!)elbeu Zimmertemperatur, im uuchterneu Zustande, 41/3 Stunden 
nach dem Mittagessen. 

Nofmale Fnlsscblftge: 

Person A. B. C. 
5h 30' — 13. 17, 19 in V4 lC»*>te. 
5h 46—49' erhielten alle drei je eine Mischnng von 5 : 30 grm. 
6h 50' — 14. — 17. — 19 

5h 55' _ 14 _ lö — 19 ^•'Bhl von "Wärme im Magen. 

Api>Iikation einer weiteren I>osi8 von 6 : 80 grm. 

A. B. G. 

14. 14. 20. 

15.17.18. 

5h 14 13. — 18.18. — 20.20. 
Gh 15 eine dritte Dosis 5 : 30 grm. 

A. B. C. 

14.18.18.14. 17. 19.21.21.20. 

6h 25'. — 13.14.13. — 17. — 18.19.81. 

Die TT<^rzthätigkcit ist während der ganzen Versnchszeit die nämliche ge- 
blieben resp. der Puls wnrde nicht schwächer, sondern fast etwas stärker. 

Xm. Venneh. 

Das Tersnebstbier (Hnnd) wnrde 4 Standen vor dem Versnob zum letsten- 
mal gefBttert; knra vor dem Yersnche entleerte der Hnnd eine liemliche Menge 
Kotb; das Gewicht des Hundes betrug 4570 grm. 

3b Kormale Temperatur: 39,0. 
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3h 


45' 


Normaler Herzschlag: 28.29. 


4h 


10' 


bekam di r Uuad 60 grm. oavormwchten Esug mittels dar 






Magensundu. 


«1 


26' 


HernelilBg: 82 (Aufregung). 


4h 


86' 


88. 


4h 


40' 


Temperatur : 89,L 


4h 


no' 


Uerzaclüag: 28. 


5h 


5' 


26. 


6h 


15' 


Temperatur :3i>,l. 


eh 


26' 


HersicUag: 24. (MB. Der Hund lag die ganse Zeit in dertief- 




46' 


n 28. sten Rahe da.) 


eh 


5' 


Temperatur 39,4. 


6h 


15' 


Herzschlag : 28. 


Gh 


25' 


Herzschlaj; : 2H. 


6h 


30' 


Temperatur: 39,2. 



XIV. Ywnutk» 

Dfennal bekam der Hand eine Misehiiiig tob 6 grm. SalisAnre auf 200 gna. 

deatill. Wasser. 

Gefüttert wurde das Thier zum letztenmal 3 Stondea vor dem Venach. 

3h 5U' Norm. lI.TX.sehlag : 2.'?. 
3h 55' Norm. Temperatur; 39,2. 

4h 86' bekam da Hand die ganze obige Hiaehimg nnf einmal mit- 
tels dw Hageneonde. 
4b 40' HensoUag: 26.26. 

4h 45' 23. 
4h 55' Temperatur: oä,9. 
6h «— Uerzächlag: 23. 
6h 16' Temperator: 88,9. 
5h 20' HersieUag: 23. 
5h 30' Temperatur: 38,9. 
Tjh Herzschlag: 23. 

5h 45' bekam der Hund abermals eine Dosis Salzsäure 5 grm. auf 
200 grm. A(j[. dust., was vorher anf etwa 20*0 erwftrmt wor* 
den war. 

eh _ Herzschlag: 23. , 

6h 10* Temperatur: 38,9. 
6h 15' Herzschlag: 23. 

Gh 25' bekam der lluud eiue dritte Dosis ebeut'alls erwärmt. 
6h 4ff Henwadag: 28. 
6h 46' Tempex»tar: 88,9. 
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lieber die physioL Wirkung und tlierap. VerwerUiung 
der Sclerotinsäure, des sderotinsanrcu Aatriums 

imd des MntteriLoriis. 

Yon 

Dr. WOLDEMAIl MKITIN 

ans St. Petersburg. 



IHe häufige therapeutische Anwendung des Mutterkorns gab 
zu zahlreichen Untersuchungen über seine physiologischen Wirk- 
ungen und wirksamen Bestandtheile Veranlassung. 

Die fiiUier gebräuchlichen Mutterkompräparate waren ausser 
der Mntterdrogne selbst zum Theil wässrige Auszüge. (Exti act. 
secalis cornuti aquosum, d. i. Ergotin von Bonjean) zum Theil 
alkoholische Auszüge. (Extractum secalis cornuti spirituosum 
d. i. Ergotin von AVigpreis ). Den grössten Theil der wirksamen 
Substanzen fand Haudelini) in den wässrigen Auszügen. 

Kürzlich haben Dragendorff und Pod wisotzky als 
bis dahin unbekannte reine Bestandtheile des Mutterkorns : Scle- 
rotinsäure und Scleromucin, dargestellt, und als die hauptwirk- 
samen erklärt. Die Isolirung der Sclerotinsänre gelang nach 
einer an Wernich's ^) anknüpfenden Methode durch Ditfusion 
dos wässigen Extracts zuvor mit Aether und Alkohol erschöpften 
Mutterkornpulvers und Ausfällen des im Vacuum eingeengten 
Ditt'usats erst mit 44 — 45% und. später mit 75 — 80% Alkoliol. 
Bei crsterer Concentration wird das in absolutem Alkohol und 
Aether unlösliche, amorphe Scleromucin, eine schleimartige col- 
loide Substanz, bei letzterer (75 — 80*/o) die Sclerotinsäure , eine 
sich als Krystalloid verhaltendei nur in verdünntem Alkohol und 



1) Handel in. Ein Beitrag mv Keuntnias des Matterlcorus. luaag.-Diasert. 
Dorpat 1Ö71. 

*) Dragendorff und Podwisotzky. Heber die wirksamen und einige 
andere Bestandtbeile des Unttarkoma. Archiv Ar experim. Pafliologie und Phar- 
makologie. Bd. 6, p. 163. 

^ Wernick. Einig« Versncksreihen flW das Matterkom. Berlin 1874. 
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Wasser lösliche , in absolutem Alkohol dagegen und in Aether 
ebenfalls unlösliche und amorphe Substanz erhalten. Vff. stellten 
beide Präparate in Form von Lamellen dar; die Sclerotinsäure ist 
von gelbbrauner, da» Scleromucin von dunklerer Farbe. Beide 
Körper sind qualitativ und wahischiiinlich quantitativ gleich* 
wirkend. Für die thompeutische Anwendung taugt das Scleromucin 
weniger, als die Sclerotinsäure, weil dasselbe eine schleimige 
Materie ist, welc he, einmal getrocknet, sieh in Wassw schwer 
löst, während die Sclerotinsäure leicht löslich ist. 

In einem guten Mutterkorn dürfen mindestens 4 — 
Sclerotinsäure und 2 — 3% Scleromucin angenommen werden. 

In den käuflichen Mutterkomextracten fanden die Vff. die 
Henge der Sclerotinsäure verschieden. In den Präparaten von 
Bonjean und Wernich kommt sie ziemlich reichlich vor, 
während denselben, ebenso wie den Mutterkomextracten, welche 
mit Weingeist gereinigt wurden, das Scleromucin fast vollständig 
fehlt. Ziemlich rein kommt sie femer vor in dem Präparate 
von Zweifel i), im Ergotin von Wiggers jedoch ist sie nur 
sparsam, oder gar nicht vertreten. 

Srgotin, Ergotinin und Ecbolin scheinen den Vff. Gemenge 
zu sein, welche insgesammt ein und dasselbe, auf Frösche wenig 
oder gar nicht toxisch wirkende Alkaloid enthalten. 

Die beiden Körper; Sclerotinsäure und Scleromucin bewirken 
nach Dragendorf f und Podwisotzky in G-aben von 0,03 
grm. und höher bei Fröschen nach subcutaner Anwendung inner- 
halb einiger Stunden eine von eigenthümlicher Anschwellung der 
Haut begleitete fast vollständige Lähmung, welche in den hin- 
teren Extremitäten beginnt und allmählig den ganzen Körper 
ergreift. Das Yersuchsthier reagirt während dieser Zeit selbst 
auf Beizung der Comea nicht mehr und könnte überhaupt für 
todt gehalten werden, wenn man nicht hie und da eine schwache 
Contraotion des Herzens constatiren könnte. Dieser Zustand 
dauert mehrere, meistens 5—7 Tage; es folgt dann eine sehr 
langsam eintretende Besserung, der aber häufig nach einigen 
Tagen ein zweiter, mit dem Tode endender Zustand der Lähm- 
ung folgt.« Diese Erscheinungen hält Dragendorff für die 
wichtigsten. Einen solchen Einfluss des Mutterkompräparates 

1) Zwpifel. Ucbcr das Seeale cornatam. Archiv fttr exper. Pathologie 
and. Pharmakologie. Bd. 4, lö75. 
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auf das Nervensystem hatten schon Ha ude Ii n ^) und Zweifel^) 
beobachtet. Haudelin hat seine Versuche mit selbstge fertigten 
Extracten des Mutterkorns an Hunden, Kat2en und Früäclien an* 
gestellt und am constantesten die Wirkungen auf das Nerven- 
system beobachtet. Schon verhältnissmässig kleine Dosen rufipn 
Anästesie und Störung der coordinirten Bewegungen hervor; 
grössere einen Zustand der Paralyse. 

Zweifel beobachtete nach der Einspritzung von wässrigen 
Aufgüssen des Mutterkorns bei Fröschen „eine Lähmung, die an den 
hinteren Extremitäten begann und allmählig auf die Vorderbeine 
überging; bei mittleren Graben Herz- und Äespirationsbewegung 
intaet liess und mit voller Wiedergenesung- endete. An Katzen 
sah Zweifel, bei direct in die Blutbahn gemachter Einspritz- 
ung, eine vollständige Lähmung eintreten, weldif bald mit dem 
Tode endete. Auf diese Erscheinung legen Beide für die Ein- 
wirkung von Seealepräparaten das Hauptgewicht. 

Die anderen Untersucher (Brisemann, Holmes, Potel, 
Köhler, Eberty, Rossbach, Wernieh, Boreischa) ^) 
beobachteten hauptsächlich den Einfluss der älteren unreinen 
Mutterkornpräparate auf die Gefasse, den Blutdruck und die 
Herzthätigkeit. 

Was die Einwirkung des Mutterkorns auf den Uterus an- 
langt, so haben in dieser Beziehung früher Dietz und später 
Wernieh und Boreischa Versuche gemacht. 

Die Dragendorff'sche Sclerotinsäure selbst hat bis jetzt 
noch keine eingehende pharmakologische Bearbeitung erfahren, 
obschon sie schon vor mehreren Jahren dargestellt und in den 
Handel gebracht wurde; deshalb habeich, nach dem Vorschlage 
des Herrn Professor Bossbach in dessen pharmakologischem 
Institute eine Beihe von Versuchen unternommen, um diese Lücke 
auszufüllen. 

Bevor ich nun zur Mittheilung meiner Untersuchungen fiber- 
gehe , fühle ich mich verpflichtet, Herrn Plrof. Bossbach für 
die mir gewordene Unterstützung öffentlich meinen innigsten 
Dank auszusprechen. 



1) Inaug.-Dissert. Doipat 1871. 

2) 1. c. p. .396. 

B) Die aasfährliche Literatur werde ich am Anfang jeder Abtheilong bringen. 
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L 

Die von uns angewendete} ans der Fabrik Witte in Bestock 
1)ezogene SclerotinsSnre, ist ein völlig gesclunackloses , zimmet- 
farbiges, hygroskopisches, aber nicht zerfliesslicbes Fnlver, welobes 
in .wSssnger Lösung schwach sauer reagirt , einen Bratengeruch 
hat und in Wasser leicht löslich ist. Auf Calciumcarbonat wirkt 
sie nur träge und beim Erwärmen mit demselben wird eine sehr 
schwache Kohlensäureeutwicklung bemerkbar. Die Phosphor- 
molybdänsäure liefert einen dunkelgrünen, Tannin einen röth- 
liehen Niederschlag. 

Das Auftreten der Sclerotinsäure in dorn Harn der Warm- 
blüter kann man schon 2 Stunden nacli der Einspritzung unter 
die Haut naclnveisen, alleiri 4() — 48 Stunden nach der Einspritzung 
sind schon keine Spuren der Sclerotinsäure mehr vorhanden. 

Sderoünsäure und sclerotinsaures Natrium. Oertliche Wirkung der- 
selben. Verschieden starke Wirkung beider Fräparate. 

Ich habe mir selbst eine schwache Lösung (0,03 : 1,0) dieser 
Säure unter die Haut des Armes eingespritzt und hierauf ziem- 
lich scharfe beissende Schmerzen und ein G-efnhl der Wärme 
im ganzen Arme empfunden, während sich an der Stelle, wo die 
Einspritzung gemacht wurde, eine Anschwellang und ein blasser 
Fleck mit rother Einfassung bildete. Der anfängliohe beissende 
Schmerz verschwand nach 10 — 15 Minuten; statt dessen fählte 
ich noch nach mehreren Stunden eiuen eigenthümliohen dumpfen 
Schmerz, welcher nicht bloss bei der Berührung des Armsi son- 
dern bei jeder Bewegung desselben sich f&hlbar machte. 24 
Stunden später wurde die örtliche Anschwellung, sowie der 
dumpfe Schmerz immer schwächer und nach 86 Stunden hatte 
ich kein unangenehmes GI-efQhl mehr. 

Ausser der Sclerotinsäure, die ich wegen ihrer kurzen Halt- 
barkeit immer erst kurz vor dem Beginn der Versuche in Wasser 
löste, wurde von mir auch sclerotinsaures Natrium in seiner 
Wirkung auf Thiere geprüft. Ich stellte letzteres auf folgende 
Weise dar. Efir die Frösche nahm ich 0,12 grm Sclerotinsäure 
auf 2,0 grm destilÜrtes Wasser und fügte so viel von einer ge- 
sättigten Lösung kohlensauren Natriums hinzu, als nöthig war, 
die Beactidn der Lösung neutral zu machen. 2,0 grm einer 

Maanakaiagtoah« UM«naab«iiffm« HL Bd. 9 



Digitized by Google 



92 KIKITIK : lieber die physiologiselie Wirkung and therapeutische Verwerthang 



80I0I1611 Lösung genügen, um die Beaction niclit nur neutral, 
sondern sogar ein wenig alkaliscli zu machen. Dnrcli diesen 
Meinen üeberaclitiss von Alkali wollte ich die örtUch reizende 
Wirkung der Sänre nm so sicherer beseitigen. Für Kaninchen 
und Katzen nahm ich 0,5 grm Sclerotinsfinre auf 6,0 grm destil- 
lirtes Wasser, und fügte 3,0 grm gesättigter L5snng des kohlen- 
sauren Katrinms hinzu. Die Menge des angewendeten sclerotin- 
sauren Natriums berechnete ich nach dem Gewichtsververhältniss 
der Sclerotins&ure selbst, weil ich die Menge des zugefügten 
Natriums nicht genau bestimmte. 

Nach Einspritzung einer schwachen Lösung des selero- 
tinsauren Natriums (0,01 :0,1) unter die Haut, die ich mir selbst 
gemacht habe, traten fast dieselben Erscheinungen auf, wie ich sie 
für die Selero tinsäure geschildert habe nur dauerte der anfäng- 
liche starke beissende Schmerz kürzere Zeit, als nach der Ein- 
spritzung von Sclerotiusäure, nämlich nur 5 — 8 Minuten fort. 

Bei allen Versuchen wandte ich dieselbe Concentration der 
Lösung an. Für die Frösche auf jede Lösung 0,03 grm Sclerotiu- 
säure, 1,0 grm "Wasser; für die Warmblüter auf jede Lösung 
0,5 grm Sclerotinsäure, 6,0 grm Wasser. Dies that ich, weü 
ich bemerkt hatte, dass concentrirte Lösungen schwerer und 
langsamer resorbirt werden, als verdünnte, und desshalb scheinbar 
langsamer wirken, als schwächere und soSax verdünnte Lösungen. 
So zum Beispiel trat bei der Eins^pritzung einer concentrirten 
Sclerotinsäurelösung von dem Verhältniss 0,09 Sclerotinsäure auf 
1,0 grm Wasser, die vollständige Lähmung bei den Fröschen 
erst nach 5 — 6 Stunden ein, während, wenn die Concentration 
schwächer war (0,09 : d,0) die vollständigo Lähmung schon nach 
1 — ^2 Stunden erfolgte. 

Die Sclerotinsäure und das sclerotinsäure Natrium rufen in 
Guben von 0,5 grm und höher bei den Warmblütern, in Gaben 
von 0,03 grm und höher bei den Kaltblütern mit grösster Ge- 
wissheit Lahmung hervor. Der Eintritt der Wirkung wird bedingt 
durch die Grösse der Gaben. Je grösser die Gktbe ist, (dieselbe 
Concentration vorausgesetzt) desto schneller tritt die Lähmung ein« 

Die tikltlichen Gaben für dieFrösche sind 0,12 grm. Bei Gaben 
von 0.09 — 0,10 grm sterben dieselben auch, aber zwischen dem 
Stadium der Lähiuuiig und dem schlies.slichen Tode, tritt zuweilen 
ein kurz andauerndes Zwischenstadium der Erholung ein, was 
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bei Gaben von 0,12 grm. nie beobaebtet wird. Dasselbe Stadium 
der Erbolung kommt ancb bei Eaninoben vor^ nach einer G-abe 
von 0,5 grm. Eine Gabe von 0,8 grm ist für die genannten Thiere 
unbedingt tödtlicb. Für kleine Eatsen liegt die tödtlicbe Gabe 
scbon bei 0,3 grm, und es sind demnaeb die Fleiscbfresser wahr- 
scbeinlicb empfindHcber gegen diese Substanz, wie die Pflanzen- 
fresser. 

Was das Yerbältniss der pb3r8iologi8cben Wirkung der Selero- 
tinsSure zu der des «sclerotinsauren Natriums anlangt, so ist die 
allgemeine Wirkung beider PrSparate an. Ealtblfitem einander 
vollkommen gleicb; jedocb sind an Warmblütern die Wirkungen 
des sclerotinsauren Natriums scbwftcher d. b. man muss bei der 
Hisobung mit koblensaurem Natrium eine grössere Gabe Sdero- 
tinsSure anwenden, um im Thierkörper denselben Erfolg zu er- 
zielen. Z. B. während die unter die Haut gespritzte Gkibe von 
0,5 grm Sderotinsäure ein kleines Kaninchen , eine kleine Katze 
tödtete, erzeugte bei den gleiehen Thieren dieselbe Grahe Solero- 
tinsäure mit koblensaurem Natrium gemischt, nach ein bis zwei 
Tagen nur eine leichtb ünpässlichkeit; die Thiere sahen während 
dieser Tage kränklich aus, und frassen ihr Futter nicht; aber 
dieser Zustand endete in allen solchen Versuchen (4) mit voll- 
ständiger Erholung, so dass die tödtlichen Gaben der mit Natrium . 
gemischten Sderotinsäure für die kleinen Katzen und Kaninchen 
erst bei 0,8 — 1,0 grm liegen. 

n. 

Die allgemelneii Vergiftungs-ErsoheiniingeiL bei 
Kalt- und Warmblütern. 

Die Beobachtungen des allgemeinen Zustandes bei Fröschen 
und Warmblütern, welche von H a u d e 1 in , Zweifel, Dr ag en- 
do rtf und Podwisotzky nach der subcutanen Einspritzung 
des wässrigen Mutterkornauszuges und der Sderotinsäure gemacht 
worden sind, liabe icli sclion in der Einleitung erwähnt. Die 
früheren Forscher wie Salerne, Tessier, Schleger, Dietz, 
Wright. Parolla, Bonjean, Millet u. s. w. haben mehr 
die Erscheinungen bei den chronischen Vergiftungen der Warm- 
blüter beobachtet; ich werde deswegen ihre Arbeiten in dem 
Capitel der chronischen Vergiftung anfühi'en. 
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A. Von kaltbliltigen Thieren wniden FrShlizigs- 
frösche und zwar Eana temporaria und Bana escnlenta geprüft, 
welche sich aber in ihren Beactionen auf die Sderotinsänre ganz 
gleich verhielten. 

Unmittelbar nach der Einspritzung der Sderotinsänre (in 
Gkiben zwischen 0,03 — 1,0 grm) , sowie auch der entsprechend 
grossen G-aben von sderotinsaurem Natrium, hüpfen die Frösche, 
sobald sie freigdassen werden, sehr lebhaft hin und her, beruhi- 
gen sich dann und bleiben, wenn sie nicht n^dhr belästigt werden, 
ruhig sitzen. Werden sie nach 60 — 60 Minute irgendwie in ihrer 
Buhe gestört, so machen sie zwar immer noch Fluchtversuche, 
können aber nicht mehr hüpfen und springen, sondern schleppen 
sich nur noch mühsam dahin. Im weiteren Verlaufe werden 
die Vorderbeine sichtlich schwächer als die Hinterbeine. Die 
Thiere liegen auf dem Bauche und können nicht mehr sitzen. 
Legt , man diesdben auf den Bücken, so machen sie zwar noch 
Versuche, um sich wieder auf den Bauch zu hdfen, aber die 
Bewegungen sind langsam und ungeschickt. Später, je nach der 
G-abengrösse, 3 — 6 Stunden nach der Einspritzung, werden die 
Hinterbeine gelähmt. Wenn man jetzt dem Brett, auf welchem 
ein solcher Frosch sitzt, eine starke Keig^g gibt, so dass das 
Thier in G-efahr geräth, auf der schiefen Ebene hinabzugleiten, 
so macht es keine Anstrengung mehr, um das Hinabstürzen zu 
vermeiden, sondern fallt ganz passiv hinab und hat demnach 
die Fähigkeit verloren, das Gleichgewicht zu erhalten. Ganz zu- 
letzt schwinden die Beflezbewegungen sowohl gegen Säure, wie 
auch gegen mechanische Beize z. B. Kneifen. Um diese Zdt 
liegen daher die Frösche vollkommen regungslos auf dem Bauche 
mit sehr verlangsamten Athmungs- und Herzbewegungen. Die 
peripheren motorischen Nerven und ebenso die quergestreiften 
Muskeln zeigen sich aber noch electrisch erregbar. 

Die Thiere bleiben so 3 — 4 Tage gelähmt liegen, erholen 
sich aber zuweilen wieder, wenn die Gabe nicht grösser als 
0,06:2,0 war, und wenn sie vor Vertrocknung ordentlich ge- 
schützt sind. Eine Hautanschwellung, wie sie von D ragen- 
der ff und Podwisotzky gesehen wurde, konnte ich in keinem 
meiner (23) Versuche beobachten. Die Erholung tritt nur sehr 
allmählig ein. 

Nach der Einspritzung von 0,09 — 0^0 grm Sderotinsänre 
fand ich nach 3 — 4 Tagen von 10 Versuchen dreimal eine sehr 
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k^ngsam auftretende Bessenmg, auf die aber nach 2i— ^ Stunden 
ein zweiter, mit dem Tode endender Zustand der Lahmung folgte. 
In anderen Fällen starben die Frische im Lahmungszustande 
ohne sich zu erholen. 

Um mich zu ühcrzeugon. ub eine solclie Läliinung nicht etwa 
von der Säure als snklier herrühre, habe ich einen Controlver- 
such gemacht, iiidein ich Es.^ig.s;iure in Gaben O.Ol) : 2.0 ein- 
spritzte. Der Frosch wurde 8 Stunden hindurch beobachtet 
und ich konnte keinen Unterschied in seinem Zustande bemerken. 
Kr war die ganze Zeit hindurch eben so munter und beweg rndi, 
als er vor der Einspritzung war. Zum Belege führe ich einige 
einschlägige Versuche au. 

Versuch I. (Rana temporaria). 

4I1 15>ntn. Unter die Rüokenliaat eines 'kräftigen Frosches (Rana temijornria) 
wnrile eine Lösung von Sclerotiusäure (0,o;?:l,()) gespritzt. Hei der 
Einspritzung waren keine besonderen Zfidieii von Schmerz 7.u er- 
kennen. Der Frosch hüptt sehr lebhaft hin und her, wenn er freige- 
ItaMn «ird. 

itfi 45iiiiii. Er begiimt etwas trigar in aeiBWi Bewegungen ni werden, 
gk 2S^' Er ist apakbiich geworden, eitst ganz mhig nnd littpft nnr, wenn man 
ihn kneift. 

6b —min. £r hüpft auf Reize nicht mehr, sondern kriecht nur mühsam dahin. 

Die vorderen Extremitäten fanctioniren weniger als die hinteren. 
&t SOini"- Er kann nicht mehr anfirecht sitzen, sondern liegt aaf dem Banche. 
"flk — min. Er liegt ganz regungslos auf dem Bauche und bewegt sich äusserst 

langsam, wenn man ihn kneift. Beim Anfheben hängen die hinteren 

Beine ganz j)assiv und schlotternd herab. 

30™>i- Die RtiÜtixbewegungen sind viel schwächer geworden und erfolgen 
fiberhaapt erst nach einer sehr starken Beizung. Willkärllche Beweg- 
nngen sind immer noch vorhanden. 

81i —min. Der Frosch bleibt immer in derselben Stellnng, in die man ihn bringt, 
selbst wenn dieselbe iioeh so nnbeqitem ist. Die wüIkOrlichen Be- 
wegungen sind Tcnchwnnden. In den Hinterfllssen sind kleine flbrUlttre 

Zuckungen zu bemerken. 

8h Böniin. Die Reflexbewegungen sind noch vorhanden, aber äusserst schwach. 

9h lön>ia. Die Rftloxbewegungen sind jetzt ir.inz verschwunden, el)enso die Äth- 
num^'siM weirnngcn. Das blossgelegte Herz dagegen zeigt 34 Con- 
tractiuueu lu 1 Minute. Die Muskeln sind direct und indirect fara* 
disch eiregbar. 

Versuch II. (Rana temporaria). 

Ib 2inün, Einspritzung von Sclerotiusäure 0,06 : 1,0 unter die Rückenhaat. Nach 
der i^iinspritzung hüpft der Frosch sehr lebhaft. 
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Ih 42miu. Der Frosch sitzt panz ruhig. Wenn man ihn an seinen hinteren Ex- 
tremitäten kneift, so hüpft er nicht so rasch wie früher ond die bei« 
deu Hinterbeine werden mit nngewöhnliclier Heftigkeit anagestreckt. 

Sh 6»ln- Er hfipft nicht mehr nnd schleppt sich nnr schwer fort. 

8b SOnbi. Wenn man den FrOBCh auf den Bfioken legt, so macht er ungeschickte, 
langsame Bewegungen, um sich wieder auf den Bauch zu helfen. 

3h — min. Bei den Bewegungen ist die linke Pfote immer stärker ausgestreckt, 
als die rechte. 

3h 25iD<n. Der Frosch kann nicht mehr sitzen, sondern liegt auf dem Banche« 

Die Tordem Sxtremit&ten sind schwftoher als die hintern. 
431 —min. Knr mit den hintern Ffissen können noch wiUkfirUche Bewegungen 

ausgeführt werden, 
4h 30niin. Reflexe treten nur noch auf die heftiirsti n Reize ein. 
5h — min. Der Frosch liegt auf dem Bauche, ohne sich zu htnvegen. Hie und ila 

kann man schwache Zuckungen au verschiedeneu Muskelu des Kürpers 

beobachten. 

&i ISaüa. Die Reflezbewegmigen sind in den hinteren Ffiksen sehr schwach, die 

willkürlichen Bewegangeu sind verschwunden. 

Wenn man dem Brett, auf welchem der Frosch sitzt, eine Neig- 
ung gibt, so fiillt er ganz passiv hinab, 
gh — miu. Auf Kneifen und Säure-Reizung treten keine Reflexe mehr ein, wohl 
aber auf Faradisimng der Haut. Der Frosch ist Tollständig gelfihmt, 
Athmnngabewegnngen noch vorhanden. 

Nach iwei Tagen fing der bis dahin geUOunte Frosch wieder an, sich ein 
wenig an bewegen. Am dritten Tage war er wieder so gesund nnd beweglich 
wie vor dem Yershche. 

Versuch III. (liana esculenta). 

9h SOadii. Einspritzung von Sclerotinsäure 0,00:2,0 unter die IJfirkrnhant. Nach 
der Einspritzung hnpfte der Frosch sehr munter nnd blieb nachher 

ganz rnhi^ sitzen. 

IQh 3üu>>>>* Die Bewegungen sind schon träger geworden, aber der Frosch hüpft 

noch, wenn man ihn kneift. 
11h isbIb. Die Yorderf&sse flinetioniren weniger als t!ie HinterfBsse. 
11h 45iidB. Das Thier hüpft nicht mehr, es schleppt sich nur fort. Bs kann 

noch sitzen, liefet aber meistentheils auf dem Bauche. 
12t lömiu. Wenn man den Frosch auf den Hücken logt, so macht er nnceschickte, 

langsame Jicwc^ungen, um sich wieder auf den Bauch zu helfen. 
18h GOtti** Das Thier liegt regungslos auf dem Banche. Nnr mit den HinterfÜssen 

können noch willkttrliche Bewegungen ansgefQhrt werden. 
Ih SOada. Die willkärlichen Bewogoagwa sind verschwunden. Die Rdleze bleiben 

noch. Hebt mau das Brett, auf welchem der Frosch sich befindet, 

steil empor, so macht er keinerlei Anstrengung, das Hinabstärsen in 

vermeiden, sondern fallt jraiiz ]>assiv hinab, 
8h -.adn. Die Lähmang ist vollkommen. Reflexe werden durch Kneifen und 

Sfture-Beiaung xdcht mehr hervorgemfen, sondern nnr noch durch 

Faradisimnc der Haut 
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V«meh IV. 
Ran« temporaria. 

5h — min. 40 Ätht-tnzüge in der Minate. 

Sk Smam. Binspritzug von Selerotiiuftiire 0,00 : 8,0. Wlliraid d«r Binapritonng 
machte der Frosch sehr starke B^einiigsverraehe ; sobald er aber 
freigelassen war, blieb er gans rabig sitaen und hüpfte anr, wenn 

man ihn reizte. 

5h 2öi"i»r Die Bowejjiingen sind träger geworden. Die vorderen Kxtremitätea 
fauctiouireu weniger, als die hinteren. 4U Athemzüge. 

6h — nüa. i>er Frosch liegt regnngsloa auf dem Banche. Wenn man ihn reist, so 
antwortet er auf die Belxnng nnr mit einer «rtlichmi Znckong. 
32 Atbemsfige. 

61i^l5iiüD. Wenn man das Thier anf den Kücken legt, so bleibt es eine Zeit lang so 
liegen; erst nach einiger Zeit macht es Anstrengungen, um sicli wieder 
auf den Baach zu helfen, was ihm auch endlich mit vieler Mühe gelingt. 

Qh 80min. Die hinteren Extremitäten können keine willkttiliehen Bewegungen 
ansAhren. Vom steil erhobenen Brett fällt dasTUer passiv hinunter. 
Die Beflezbewegnngmi sind sogar bei starkem Xneifim sehr sehwaoh* 
24 Athemzüge. * 

0h 15iii.n. Die Retlexbewegnngen sind verschwunden ; die Athemzüge sind langsam 
geworden (10 in 1 Minute), Der Frosch ist vollständig gelähmt. 

Nach 3 Tagen fängt der Frosch an, sich allmählig wieder zn bewegen, aber 
nach 18 Stoaden tritt wieder ein Zustand der Lähmung ein, welcher mit dem 
Tpde endet. 

B. Von Warmblütern wurden Kaninchen nnd Katzen 
geprüft 

Unmittelbar nach der Einspritzung der SderotinsStire (in 
G-aben von 0,3 bis 0,5 für die kleinen Eitzen und von 0,5 bis 
2,0 für die Kaninchen) sitzen die Kaninchen regungslos da, und 
machen den Eindruck, wie wenn sie betäubt waren. Die kleinen 
Katzen sind anfangs sehr unruhig, schreien und geben 
durch verschiedene Zeichen ihren Schmerz zu erkennen. Sie be- 
ruhigen sich aber nachher und bleiben dann stille sitzen. Etwas 
später reagiren solche Thiere auf Beize aller Art viel träger 
und weniger energisch, als gesunde und sehen krank aus. Im 
weiteren Verlaufe werden alle Extremitäten schwächer; die Thiere 
liegen auf dem Bauche und künnen nicht mehr sitzen. Bei Katzen 
kann man bemerken, dass die vorderen Beine schwächer werden, 
als die hinteren. Die Katzen lassen ihren Kopf immer hängen, 
mit herausgestreckter Zunge und zeigen vermehrte Speichel- 
secretion; wenn sie sich bewegen, so zittert der ganze KSrper. 
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Biese Eroohemimgen sind bei Kaninchen nicht zn beobachten. 
Legt man diese] Thiere (Kaninchen und Katzen) auf. den Bücken 
oder auf die Seite, so bleiben sie lange in dieser Stellung liegen 
und drehen sich erst spSter wieder um. Nach 2 — 6 Stunden 
verschwinden die willkürlichen Bewegungen vollständig. Die 
Beflezbewegnngen aber kann man bis zum Tode durch starke 
Beizungen hervorrufen. Auch kann man durch Einspritzung von 

0. 002 Strychmn die Beflexthätigkeit wieder steigern, so dass auf 
leichte Beizung allgemeine Körperbewegungen, dagegen nie teta- 
nische auftreten. Obiger Zustand der Lähmung dauerte längere 
oder kürzere Zeit (je nach der Gabe) und endete mit dem Tode. Die 
Athemzüge werden immer langsamer und kurz vor dem voll- 
ständigen Erlöschen dyspnoetisch. Die Athemzüge erlöschen früher 
als die Herzschlage, die aber ebenf al]Ui stark verlangsamt werden. 
Die Temperatur des Körpers fällt fast gleich nach der Einspritzung 
der Sderotinsäure auf 1 — 3 Grad C. ab, und diese Erniedrigung 
dauert fortwährend an bis zum Tode des Thieres. Die Pupille 
verengert sich im Stadium der Lähmung und vor dem Tode. 
Bei den Kaninchen hatte ich nach der Gabe von 0,5 bis 6,0 ein 
Stadium der Erholung beobachtet, welchem aber nach 49 Stundet! 
ein zweites, mit dem Tode endendes Stadium der Lähmung folgte. 
Um die allgemeinen Erscheinungen zu beobachten, machte ich 6 
Versuche, 3 mit Kaninchep und 3 mit Katzen. Die allgemeinen 
Erscheinungen waren in ■ allen Fällen fast identisch , mit Aus- 
nähme der oben erwähnten kleinen Unterschiede, so dass die 
Anfuhrung einesVersuchsbeispieles genügen wird. Die Obduction 
wurde 2 mal unmittelbar, und 4 mal einige Stunden nach dem 
Tode gemacht mit folgenden Ergebnissen : Hirn und Bückenmark 
wässrig blutleer. Das Herz klein und in den Ventrikeln blutleer, 
die Vorhöfe ziemlich gefüllt. Das Blut hat eine dunkle Farbe und 
ist dünnflüssig. Die Lungen sehr blutreich und am Bande em- 
physematös. Die Därme, namentlich die Dünndarmschleimhaut 
sehr blutreich. Harn- und Gallenblase stark gefüllt. 

Kleine Kfttxe, 610 gm schwer*) 

1. Tag. 4^ 6 min. B 86; P 120; T 39^ Pupille 0,06 m DnrolmeBser. 

4h 15 Einspritzung von Sderotinsäure 0,5 : 6,0 Wasser uuter die 
Baach- and Aäckenhaat. Bei der Einpritzong and einige Zeit 



1) B bedeatet Beepintion, P Pole, T Tempentv. 
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nachher war die Katze sehr nnmhig und gab iliren Schmers 

durch Verschiedeue Zeichen zn erkennen. 

4h SS»»««- R 38 ; P 130; T. 3t<,9 ; Pupillo 0,08. Erbrechen. Baraaf 
wird die Katze vi«'l niliiger. Sie bleibt .still sitzen und sieht 
krank aas. Der Kupt' hängt herunter, die Zunge ist heraus- 
geetreokt, anoh liaft viel Speichel ami dmn Mande. 

5li ißmln. B 84; P 148; T 38,5; Pupille 0.05. Die Katie liegt reg- 
OBgelos aof dem Bauch. Die Aagen find halb geschlossen. 
Wenn sie sich bewegt so xittert ihr ganaer KArper. 

61» SO^B* B 84; P 180; T 87,8; Papille 0,05. Die Yorderflisse sind 

beständig untergeschlagon und viel schwächer, als die Hinter- 
füsse. Aul' Reize alb-r Art ri.-:i;;irt sie viel träger und weniger 
energisch, als im gestuideu Zustande. 

6»> E 24; P 120; T 3(i; Pupüle Ü,Ü3. Das Thier ist ganz gelähmt 

Kau kann es in Tersohiedene Stellungen bringen, ohne dass es 
Widerstand leistet. Die wiUkllrliohen Bewegnngen sind also 

yerschwanden. Die Cornea reagirt anf Reizung (namentlich 
anf die Berührung) sehr schwach. Die Speichelabsonderung 
ist immer noch sehr stark. Der Speichel »t schleimig and ein 

wenig bluthaltig. 

Öh 60^in R IG; P 104 ; T 36; Pap. 0,03. Die Augen sind geschlossen. 

Die Katze liegt ganz regungslos anf der Seite. Die Herztüno 
sind dampf nnd schwach geworden. 

Tb B 16; P 100; T 36; Papille 0,03. AnfBeise aller Art reagirt 
das Thier sehr schwaeh. 

Diesw Znstand der LShmnng dauerte noch bis anm folgenden Morgen. 

8. Tag. Ob Morgens. DieHerztOne sind nicht hörbar. In 6— Slfinaten kann man 

einen krampfhaften Athemsng bemerken. 
9h soeiin* Die Athemxfige kommen noch seltoner vor, während 10—15 

Minuten 1 MaL 
9b 50Bin' Die Katse stirbt. 

lob S e c t i ons e r ge b n i SS . Bei dem OeAien der Bmsthöhle con- 
trahirten sich die Vorhofe dos Herzens noch Stunde lang, 
allerdings sehr schwach und langsam, worauf Manu ilif Herzschläge 
erlöschen. II im und Rückenmark wässrig blutleer. Das Herz 
blatleer nnd klein, wie sosammengepresst. Das Blnt hat eine 
dnnkle Farbe nnd ist dflnnilttssig. Die Langen hyperimisdi 
nnd an den Rändern emphysematös. Die Dftnne wässrig blnt- 
rei< h. Dif Schleimhaut <les ganz leeren Magens ist blass und 
faltfiircirh. Die Hanililase ist stark gefüllt. Der Urin hat 
schwach-saure Beactiou und ist ohne Eiweiss. 
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HL 

Verhalten der einzelnen Organe und Functionen. 

Gehirn. 

Die Wirkungen der Sclerotinsäiire siiid, wie sich aus der 
Beschreibung der ailgemeinen Erscheinungen ergibt, besonders 
anf das Nervensystem gerichtet. Wir sehen bei Kaltblütern all- 
mählig eintretende Lähmung der Nervencentren, welche aber nicht 
7'egelmässig von oben nach unten, sondern in anregelmässiger 
B.eihenfolge der einzelnen Theile eintritt. 

Die Lähmung beföllt zuerst das Eleinhim (es schwindet 
4ie Fähigkeit zum Sprung), geht sodann, auf die ICedulla ob- 
longata (die Bewahrung der gewöhnlichen Stellung ist nicht mehr 
möglich), darauf auf die Yierliügel (die Erhaltung des Gleichge- 
wichts ist verloren), später erst auf das Ghrosshim (Verlust der 
willkürlichen Bewegungen) und endlich auf das Bückenmark über 
(Aufhören der Tieflexthätigkeit) i). 

Die Lähmung tritt um so sclmellcr ein, je grösser die ein- 
gespritzte Dosis der Solerot in säure ist. Auch bei Warmblütern 
sind die Wirkungen der kSclerotinsiiure besonders auf das Nerven- 
sj^steni gericbtet. Die Läbniung der Nervencentren ist die Haupt- 
erselieinung und tritt wie bei den Fröschen allmäblig ein. Die 
sehr deutlielie Verlaiii;-saininip; der Atliemziige und das V'erscliwin- 
den derselben, wäliieiid liie Herzschlage noch bemerkbar sind, 
zeigt, dass die Scierotinsäure zu den Athmungsgiften gezählt 
werden muss. 

Die von mir erlangten Ergebnisse stimmen mit denen 
Zweifel's, Dragendorff 's und Fodwisotzky 's ganz über^ 
ein , mit Ausnahme , dass genannte Autoren die Lähmung von 
den Hinterfüssen ausgehen sehen, während bei meinen Versuchs- 
thieren die Lähmung an den VorderfELssen begann. 



1) Goltz, Beitrige zur Lehre von den Functionen der Nerrencentren des 
Frosches. BerUn 1869. 
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DasBIlQkenmarliL 

Wirkung der Sclerotimüurc auf die Reflexerreybarkeü, 

\. An Kaltblfltern. 

Genauere ünter.s\ulmn<^en über die Reflexerrepiljarkeit der 
mit secale cornutum vergüteten Frodche bat luan bis jetzt noch 
nicht angestellt. 

Von früheren Forschern hatten H a ud e 1 i n ') und Z w e i f e 1-) 
eine Verminderung und selbst dio Vfrniflitung der Reflexerrt gbar- 
l?eit nach der P^rgotin-Einspritziiiiü: beobaclitet, oline jedocb die Sache 
genauer verfolgt zu liaben. dieselbe Wirkung der Scierotinsäure 
hat auch Dragendorf f^j gesehen. 

Dass die Sclerotinsäure bei den Fröschen die Reßexthätig- 
keit in Graben von 0,03 bis 0,09 vennindert, und bei grös.sereii 
Gaben ganz vernichtet, kann man schon aus unserer Besclireibung 
der allgemeinen Wirkungen ersehen. Ebenso, dass die Reflexe 
erst ^löschen, wenn bereits alle Gehirnfunctionen gelähmt sind. 
Meine eingehenden Versuche über das Verhalten der Reflexthä- 
tigkeit gegenüber Säure- und electrischer Keizung, theile ich in 
Folgendem mit; 

Die Sclerotinsäure hebt in Graben von 0,03 bis 0,09 bei den 
Frischen die Saurereflexe allmählig auf und zwar um so schneller, 
je grösser die eingespritzte Gabe war. Die Reflezbewegongen 
werden immer träger und langsamer, und die Zeit, während wel- 
cher die Pfoten in Berührung mit der Säurelösung bleiben kön- 
nen, wird immer länger. Sehr bald ruft lange Beizung eine 
Hebung nur in den Pfoten, also in den Theilen hervor, die un- 
mittelbar gereizt sind; später zeigen die Pfoten nur kleine Zuck- 
ungen und geringe Hebungen. Endlich ruft selbst langes Beizen 
gar keine Bewegung mehr hervor. Bei Bana esculenta wird nach 
Sclerotinsäurevergiffcung dieBeflexthätigkeit auf electrische Beize 
vermindert, aber nicht vollständig vernichtet. Anfangs sind die 
BeAexe in dem gereizten Fusse sehr stark und verbreiten sich 



1) Ein Beitrag zur Kenntniss des Mntterkorns. luaog.-Diss. Dorpat 1871. 

2) Teber das secale cornatom. Archiv für experimentelle Pathologie aud 
I'harmakulügie. lid. IV. p. 395. 

') Drageadorff und Podwisotzky, ttber di« wirimiuen und einig« 
uiden BestandtheUe des Mntterkomt. (Bbeadaselbst Bd. YL p. 17&) 
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sogar auf den andern Fuss und auf den ganzen. Körper; allem 
einige Zeit nacli der Einspritzung werden die Reflexe stetig 
schwächer j obschon der Bollenabstand kleiner und deshalb die 
Kraft des Stromes stärker ist. Im späteren Verlaufe sind die- 
selben nur in dem gereizten Fusse zu beobachten. Ein solcher 
Zustand der Reflezerregung dauert bis zum Tode des Thieres. 

Bei Kaiia te m p o rar i u wirkt jedoch die Sclerotinsäure auf 
die ReÜexthütigkeit bei electrisehen Hautreizen vernichtend. 
Ausserdem hatte ich die Ketiexerregbarkeit dei" NervenstäTiinie 
selbst zum eleotrisohen Strome bei den mit Sclerotiusäure ver- 
gifteten Freisehen geprüft und auch die Herabsetzung der Reflex- 
erregbarkeit beobaelitet. Diese Herabsetzung trat aber nur all- 
raählig ein, so dass sie deutlich nur 2 — 3 Stunden nach der 
Einspritzung ausgedrückt war. 

1) Eeßexe auf Säurereüntng der sensiblen Raufynervenendigungen. 

Zn den ReflervOTsnehen werden FrfiUingifirOsehe henntzt. Um die stören- 

den willkürlichen Bewegungen der Thiere fern zu halten, wnrden die Hemisphäreu 
durch das Schädeldach hindurch mit einem scharfen spitzen Messer dnrchtrcnnt 
und zwar in einer die beiden hinteren Augenwinkel verbindenden Linie (Goltz). 
Darauf liess ich die ho präparirten Thiere während 1 Stunde ruhig hängen, um 
sie von dem gewaltsamen Eingriffe sich erholen n lassen. Als Zeitmass diente 
mir ein Metronom, welches 100 Sehlige in der Htunte maehte. Als Reizmittel 
wurde die Schwefelsäure In einer Yerdfinnnng von 1 : 750 angewendet. Bei den 
Experimenten wurden die Frösche mittelst eines Fadens, welcher vom Rücken aus- 
gehend, die Yorderiiisse nnifasste, aufgehängt, und zunächst bis zum Spruuggeleuk 
in destillirtes Wasser getaucht. Nur mit solchen Thieren, bei welchen in 60 Sc- 
cnnden keine Beflexbewegung eintrat, wnrde weiter experimentirt. Sodann wurden 
die Thiere in Pausen von 10 Minnten mit oben genannter Sänremischnng in Be> 
rfihmng gebracht ; da, wo bei einer mehrmaligen Piobo die Eeüexthätigkeit an« 
nähernd constaut hlieb. wurde zum Experiment übergegangen. Bei dem Eintauchen 
in die Säure wurde mögliclist darauf geachtet, dass die Extremitäten ruhig nnd 
ohne zu flottireu, in derselben hiugen. Als massgebend wurde die Bewegung be- 
traehtet, bei welcher der eingetanchte Schenkel Aber das Nivean der Flflssii^elt 
gehoben wnrde, da Ueinwe Zuckungen keine hinreichend sichere nnd oonstante 
Anhaltspunkte bieten. Nach einer jeden Probe wurden die Pfoten des Thieres 
sorgfältig- mit dostillirtem Wasser von der anhaftenden Sänre ubpcspiilt. Die 
•Sclerotiusäure wurde unter die Bauchhaut eiugespritzt. 15 Minuten nach der Ein- 
spritzung wurde die erste Keizuug vorgenommen und dann in Zwischenpausen von 
10 Minuten wiederholt, 
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Varaueli I. 

Zwei Frösche (rana teraporaria) wnrden nach ohen erwähnter Methode vor- 
bereitet, unil nach einer Stumh^ anfangs mit destillirtem Wasser gi^pnirt. Tn ßü 
Secuuden trat keine Zuckiiut; « in. Dana wurden die Frösche mehrmals in Pausen 
Ton 10 Hinotea, mit verdünnter Schwefelüäare geprüft. Sie seigten folgende 
Beaetioneii. 



Zeit. 



lii'iiSj liliigeii 
I di'B 
iMetrouomBi 




Frosch B. 



I Zeit iiiu-h 

ideiiScbläKU» 
(Ich 
Hetrononui. 













21i IBnin* 




Der Frosch macht 


Beide Füsse werden 


5 






starke Wischbewegau- 


stark in die Ilühe ge- 








gen mit beiden Füssen 


boben. (Keine Wischbe- 








wepmg). 




2 „ 25 


10 


Ebenso. 


Ebenso. 


7 


2 „ 35 


7 






9 


2 „ 45 


9 






8 



Da somit die Frösche zum Versoche geeiguet sind, 80 wird diu Sclerotia- 
säure unter die Baachhaut eingespritzt. 



ah 


- min. 




Einspritzung vonSclc- 
rotinstuT« 0,03 : 1,0. 


Einspritzung vonScle- 
rotinsSnre 0,06 : 2,0. 




8 » 


16 


12 


Beide Fflsse werden 
stark in die Höhe ge- 
hoben. 


Beide Füsse werden 
stark in die Höhe ge- 
hoben 


6 


8 n 


86 


0 


Ebenso. 


Beide Fttsse werden 
nicht nnf einmal, son- 
dern allm&blig in die 
Höhe gehoben. 


9 


8 „ 


35 


7 






19 




16 

• 


12 


Sehwache Zuckung 
nnr im linken Fuss. 


Schwache Zuckung in 
den Pfoten, ohne das« 
dieselben ans demWas> 
ser gehoben werden. 


54 


4 „ 


26 


14 


Ebenso. 


Während 200 Schläge 
des Metronoms tritt 
keine Beflexbewegnng 
ein. 




4 . 


35 


18 








4 „ 


45 


26 


Beide Füsse werden 












sehr schvftch in die 
Hfihe gehoben. 


• 




4, 


55 


38 


Ebenso. 






5 „ 


5 


52 








o » 


15 


60 








e • 


25 


96 








6 n 


86 




Während 200 Schläge 
des Metronoms tritt 
keine Reflexbewegung 
mehr ein. 
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Verenoh II. 
Bana temporaria. 



Zeit. - 


i Zeit nach 
denScbUsen 


t r 0 ä c h C 

- . - — ^ — 


r r 0 s c u D. 


Zeit nacD 
denScbUgsm 


10h 


20»u"' 


12 


Beide Füsse werden 


^— ^- - — . - - — , 
Beide Füsse werden 


! 13 












stark iu die Höhe ge- 


stark in die Uühe ge- 


1 
i 












llObftll. 


hoben. 




10 


» 


80 


II 


8 


Bbenso. 


Bbenso. 


9 


10 


n 


40 


n 


8 




«HM 


9 


10 


» 


60 


n 


17 






12 


11 


n 








Einspritzung von Scle- 


Ohne Einspritzung. 














rotiusäure 0,09 : 3,0 
















unter die Banchhaot. 






11 


» 


16 


n 


16 


Beide Ffisae werden 


Starke Wisohbeweg- 


18 












8taA in die H0he ge- 


nngen mit beidenFfissen 














hoben. 






11 




25 




30 


Ebenso. 


Ebenso. 


30 


11 


» 


3& 


» 


ao 


lieide Füsse werden 




38 












sehr schwach in die 
















Höhe gehoben. 






11 


n 


46 


9 


34 


Der Frosch hebt seine 




62 












Pfoten nnd lässt sie 
















gleich wieder sinken. 






11 


n 


55 


n 


32 


Der Frosch kann seine 




39 












Pfoten nicht aus dem 
















Wasser heransxiehen. 
















Br nacht awar Ter- 
















snche, aber erfoll^o's. 






12 


n 


5 




29 


Ebfn*n 




49 


12 




15 


» 


28 


Sehr schwarlje, er- 




68 












folglose Auätreugiuigea, 
















die Pfoten m hebra. 






12 




26 


II 


89 


Bbenso. 


— 


64 


18 


n 


36 




89 


Sehr schwache Zuck- 




00 












nnf^ in dem rechten 












• 


iFussc, ohne denselbcu 
















heben za küuucn. 






12 


ff 


46 






wahrend 200 Schiige 


Der Frosch macht die 


48 












des Uetronoms tritt 


Bewegungen mit den 














keine Zneknng mehr ein.l 


Füssen ebenso schnell 
















und ütark vria vor dem 
















Versuche. 
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Versuch ni. 
Ban« eacnlenta. 







1 'iivxx nnch 


1 




Zeit iiitrb 


Zeit. 


denScIililgfii 
1 dos 


Frosch E. 


Frosch F. 


denScIilftKen 
dea 






li6tvon«imi. 






Metrononifl. 








Beide Füsse werden 
stark in die H5ke ge- 
hoben. 


Starke Wischbeweg- 
nngen mit beiden Fteen 


20 




80, 


6 


Ebenso. 


Ebenso. 


29 


s» 




6 






30 




60, 


7 






32 


4» 






Einspritzung vuu Scle- 
rotinafinre 0,09 : 3,0 
nnter die Banfthhaat. 


Einspritzung vonScIe- 
rotinsäare 0,06 : 2,0 
anter die Baachhant. 




4, 


16» 


10 


Beide Pfoten werden 

sehr schwach in die 

Höhe gehoben. 


Beide Füsse werden 
ziemlich stark in die 
Höhe gehoben 


60 


4 „ 


25 „ 


50 


Schwache Zuckung in 
den Pfoten, ohne sie 
ans demWasser anheben 


Ebenso. 


66 


4 „ 


86, 




Während SOOSchllge 

des Metronoms tritt 
keine Kcflexbewegnng 
mehr ein. 


Der rechte, nnd nach- 
her der linke Fnss wer- 
den sehr schwach und 
langsam in die Höhe ge- 
zogen. 


66 


4» 


46 „ 






Schwache Zncknng nsr 
in dem rechten Fnss, 

ohne denselben ans dem 
Wasser zn heben. 


92 


4 „ 


55 „ 






Ebenso. 


120 


5 » 


5 „ 






Während 200 Schläge 
des Metronoms tritt 
keine Beflexbewegnng 
ein. 

« 





2. Reflex auf faradische Hautreize. 

An Frühlingsfröschen, die wie in dtr vorip:en Versuchsreihe docapitirt waren, 
wurde eine der hinteren Extremitäten durcli fein»;, um die ganze Haut gcsohlungcue 
Drähte mit der secundären Holle des Du Bois-iteymoud'scheu Schlittens (1 Grove - 
sches Element) verbunden. Die üntersnchnng nnd Frflfiing des Rollenabstandes, 
bei wdchem yon der dectrisch gereisten Fnsshaot die minimalsten Reflexe ans- 
gelöst wnrdmi, geschah von 10 an 10 Hinnten. 
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VOTSoeh I. 

Ein präparirter Frosch (rana escnlenta) wnrde znent anf seine normale 
Rcfloxcrregbarkeit durcli den olectrisclien Strom, in Pausen von 10 Minuten, an 
seiner Fusshant ireprüft; da, wo bei einer mehrmaligen Probe die Reflexthätigkeit 
annähernd cuuätaut blieb, wurde uuter die Bauuhliaut die »Scltirotiusäure einge- 
spritst. 10 Hinaten nach der Binapritsang wurde die erste Probe ▼orgenomiBem 
und dann in Zvischenränmen von 10 lOnnten wiederliolt. 



Zeit 



Rollenabstand. 



11 h 




Die Reflexbewegung erfolgte bei: 


16,6 


Ctm 


12 „ 


n 


1» 




n 




15,5 


ff 


12 „ 




n 






s 


14,6 


II 


19 












13,5 


« 


12 „ 


AP* 

25 „ 


Eiuspritzuag von 


Sclerotinsäure 0,06 : 2,0 


unter die Banc 


12 „ 


35 „ 


Die Beflezbewcgung erfolgte bei: 


11^ Gtm. 


18» 


45„ 


» 




» 


ff 


12,6 


ff 


18 « 


56 „ 






n 


II 


11 


9 


1 « 


5 „ 


» 


1» 


n 


ff 


10 


ff 


1 » 


45 „ 


n 


n 


» 


ff 


10 


• ff 


2 „ 


30 „ 


n 


n 


» 


ff 


10 


ff 


2 » 


45 « 


» 


» 




ff 


8 


9 


s. 


~ n 


n 


II 




ff 


7 


ff 


8 , 


16 » 


n 




» 


ff 


8 


9 


3 „ 


45 „ 


» 






ff 


8 


ff 


4 , 


45 , 


n 






ff 


7 


ff 


5 » 


n 




» 


* 


ff 


7 


ff 


6 „ 


40 „ 






ff 


ff 


7 


ff 


6„ 


20» 
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ff 


6 


ff 


7, 


1» 






n 


ff 


6 


ff 


7 n 


35 „ 




n 






6 


ff 



Am nächsten Morgen war der Frosch todt. 



Versu<di II. 

Rana escnlenta. G^sser, kräftiger FroselL 

SSeit RoUenabstand. 
Uh 46iDin. Die Reflexbewegung erfolgte bei: 

ff ff ff ff 

n ff 9 ff 

n ff ff ff » 



n „ 55 „ 

12 „ 5 „ 
12 „ 15 „ 



12 Gtm 

12 „ 

11 » 
12 



12 „ 25 „ Einspritzung von Solerotinsinre 0,09 : 8^0 unter die Banokbani 



12 n 86 „ Die Reflexbewegung erfolgte bei: 



45 „ 



12 „ 
12 „ 55 „ 
1.5- 

1 » «iij n 

8 » 5 I, 
86„ 



8 ff 



ff 
ff 

n 
n 
» 
9 



ff 
ff 

n 
n 
ff 
ff 



ff 
ff 
ff 
ff 
ff 
ff 



ff 
ff 
ff 
ff 
ff 
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12 Otm. 

12 
12 
12 
11 
10 
10 



n 
rt 
ff 
ff 
ff 
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Zeit RoUenabstand. 

3h oniiti Die Redexbewegang crfolpte b»«i: 10 Ctm 

^ V ^ n jn a n n 10„ 

V ^ n n n »0 ^ n 

7 9»^ Q • 

• n » n n 1? n ji 



Am n;i(;hätHn Mor^'<-n könnt«- ich noch bei 7 Ctm Kolleuabütand eiue ziem» 
lieh starkti Kutlexbuweguug hcrvorruteu. 



Versuch III. 

Ran» temporarift. 
Di« Prftparation des Frotelies irt dieselb«. 

Zeit 

10 h —min. Die Reflexbewegung erfolgte bei: 

10 „ 10 „ 
10 „ 20 „ 

10 , 60 , 

n « - » 



» 

n 
n 
u 

n 



n 
» 
n 

1» 



n 
11 



n 
n 
» 



11 



5 



11 « 15 « 
11 n 25 „ 
11 

11 »46, 

11 „ 55 , 

12 » 6 , 
12 « 15 „ 
12 „ 25 „ 
12.86, 
12 , 46 , 
12 „ 56 , 

1 « 5 » 
1 » 15 „ 
1 » 26 „ 
1 » 86, 

1 »46, 

2 „ 15 , 
2 „ 25 . 



» Ti n V 

Einspritzung von Sclerotinsänre 0,09 

Die lietiexbewegaug erfolgte bei: 



r) 
» 
» 
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n 

n 



2 „ 36 



2 „ 46 „ 
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n 
n 
n 
R 
II 
II 
II 
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1» 
l> 
I» 
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II 
» 
II 
11 
II 
n 
II 
» 
I» 
» 
» 
n 
n 
n 
n 
» 
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» 
II 
II 
9 

n 
» 
n 
n 
n 
» 

n 
» 
» 
» 
» 



I» 
n 
II 

V 

rt 
» 
n 
n 
» 

t) 

n 
n 
n 
9 
n 



RoUenabstand. 
14,5 Ctm 
13,5 

ia,5 
14 
14 

18.6 

13,5 

3,0 anter di<> Baachlinnt. 
la Um 
18 
IS 
13 
13,2 
12,2 
12 
12 
18,8 
12 



Bei 



12 
11 
10 
8 

6,0 
6,0 
8,8 

8,5 

8 

0 



II 
II 
9 

9 
9 
9 
9 
9 
9 
9 
9 

n 
ff 
* 
II 
9 
n 
n 
9 



BoUoinbetMid ierfolgte keine Reflexbewognng mehr. 
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Versuche über das Verhalten der Beße.rerregharkeit bei electrischeii 

Beizen der yervenstämme. 
Die Prätang derselben wnrde au cnthirnteu Fröschen angestellt. N. ischia- 
dieoi wüorde anf einer Seite , seiner ganzen Länge nach, unter Sclioanng der Ge- 
Ossstlmme fireiprAparirt, an einer Stelle aagebnnden und an seinem centralen Ende 
mit sehr feinen Electroden der secnndären Bolle eines Do. Bois-Bejmond'schen 
Schlittens verbanden. Ein Baumwollenfädchen, welches über die Berührnngsstelle 
gelegt war, bewirkte, dass der Nerv stets mit einer Kochsalzlösung (0,CO/q) be- 
netzt war. Zuerst wurde der weiteste Rüllenabstand bestimmt, bei welchem noch 
eine ReÜexzackung bewirkt wurde und naohber wurden yersoUedeae Gaben dw 
Sderotinsftnre (von 0,03—0,09) nater die Banchhant des Frosches eingespritst. 
1, 2 nnd 8 Stunden naeb d«r Blnspritsnng wnrde dersdbe Herr wieder electoiseh 
gereist nnd anf seine Erregbarkeit geprüft. 

Vanueh I. 
Kana temporaria. 
Der Frosch wnrde wie angegeben vorbereitet. 

Zeit Rollenabstand. 
10b 50inia. Die mitiimalste Reflexbewegung erfolgte bei: 30 Ctm 

n » » » » 89 » 

» » I» 11»^» 

Einspritzung von SclerotinsÄnre 0,09:3,0 unter die Bauchbant 
Die minimalste Keflexbewegnng erfolgte bei: 23 Ctm 

19,5 „ 
17,5 „ 
17 
16 
20 
10 



» — » 
„ 10 , 

r, 15 n 



11 
11 

11 
12 

12 ^ 25 „ 
12 „ aö „ 

1 « 5 „ 

2 . 5 . 
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n 
n 
n 
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30 
15 
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n 
» 

n 
n 
n 



n 
n 
n 
I» 
n 
n 
n 
n 



7> 

n 
1» 



8 
7 



n 

» 
n 



Rollenabstand 
20 Ctm 

21,5 „ 



Versuch II. 
Rana esculeuta. 
Die Yorbereitong des Frosches ist die nimliche: 

Zeit 

10 b 50min. Die minimale Beflexbowegung ist bei: 

11« — nn T» n »» 

11 »10»» » 9 »» 

11 , 15 » Einspritsnng von SderotinsXnre (0,00 : 8,0) nnter die Banchhant 

1« » 15 » 

12 , 25 „ 

12 „ 35 , 
ff 



21,5 



Die minimale Beflexbewegnng ist bei: 



12 „ 4Ö 



12 „ 55 „ 

1 » 5 « 
8 « 6 , 

2 » 80 , 

3 j» 15 , 
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» 

» 

n 
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» 
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Venueh III. 

Rana escnlenta. 
Die Yorbereitnng des Frosches ist die n&mliche: 

^i>^ BollenAbstond. 

10 1' 85>"in. 85^ 

lt> « 45 „ 87,5 „ 

10 «55, • 37 , 

11 » — „ EinspritznngyonSdeiotinsäiire unter die Rttckeahaut (0,06: 2,0). 
2 „ - „ Die Reflexbewegung erfolgte bei: 16 Ctm 

2»16„j, M DD 16, 

2 „ SO „ ^ , V n '5 , 
^ -^'J r n n 9 9 15 » 

3 n - n « 9 9 9 16 , 
8 ff 16 , , » ff ff 13 
8»80,a „ 9 9 8 



ff 

ff 



Zur Prüfung, ob nach der Einspritzung von ScIerotiBSaiiFe 
nur das Rückenmark allein gelähmt und durch Lähmung der 
reüexvermittelnden Ganglien allein die Keflexerregbarkeit 
aufgehoben werde; oder ob auch die peripheren sensiblen 
Nerven gelähmt werden, habe ich noch folgende Versnchsreihen 
angestellt. 

1) Kach der Ligatnre en maise des einen Obersehenkels unter einsiger 
Scbonong des Ischiadicus, oder naeb Unterbindung der art. cmralis eines Fasses 

•wurde unter die Rückculuuit ilic S'clerotinsäure in Gaben von 0,06 bis 0,09, ge^pritxt 
und nach 1 — 2 Stunden die Ki tli xcrregbarkeit des aus dein Krcislanf ausgeschal- 
teten unvergifteten und des im K.reiälauf verbliebeueu vergüteten Fusses auf fara- 
dische Hantreize geprüft. 

2) Eine /.weite Versuchsreihe wunle so geniaolit, dass nachLigature en masso 
deä ObersoUeukelä, oder nach Unterbindung der art. cmralis eines Fusses wieder 
die Sclerotinsfture unter die Haut desselben Fnsses gcspritst und nach 1—2 Stunden 
auf foradische Hautreize geprüft wurde, um zu sehen, ob die Sclerotinsänre, wenn 
sie in dirccte Berührnng mit sensiblen peripheren Nerven gerftth, deren Erregbar- 
keit nicht herabsetat. 

Hier zeigte sicli bei der ersten Versuchsanordnung, dass 
bei der faradischen lieiznng sowohl der Haut des vergifteten wie 
des nnvergifteten Fusses die Iteflexe in gleicher Weise herabge- 
setzt sind, und nicht etwa von dem einen Fusse mehr, von dem 
andern, aus weniger erregt werden ; bei der 2. Versuchsanordnung 
zeigte sich, dass die Beizbarkeit der peripheren sensiblen Kerven 
bei directer TJmspritzung derselben mit Sclerotinsänre zwar her* 
abgesetzt, aber nicht ganz aufgehoben wird, so dass es keinem 

7* 
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Zweifel mitf^rliegt. dass die Sclerotinsä'nre, wenn sie ihre Wirkung 
auf den Gesammtorganismns ausübt, das Rückenmark selbst lähmt 
und Roflexanfliebnng bei den Fröschen nur in Fol<re der Lälimung 
der reÜexvermitteludeu Ganglien im Rückenmark entsteht. 



Versuch I. 
R a n .1 t e m p 0 r a r i a. 
Bei t'iiieni Irisch gefangenen enthirnten Frosche, wurde einerseits die art. 
cruralis uaterbuaden and nachher die Sclerotiusüure 0,00 : 2,0 W. auter die Rückea- 
liant gespritst. Eine Stunde nach der Einepritxvng vnrde die Beiexerregbukeit 
der Hantneryen der beiden Fftsse geprflft. 

Zeit Bollenabstand. 

N. V. i) 

12 h 15«»i»« Die Reflexbewegung erfolgte bei: 14 14 

12 « 30 „ „ , „ „ 11 li * 

18 » BO » » » , » 10 11 

2 »IC*»» if » »^^ 

3„lü„„ „ , „77 

S „ 30 „ „ „ , „77 

Versuch II. 
Rana esculeuta. 

Die Vorbereitung des Yersnches ist die nämliche, nur wurde statt der Ua> 
terbindung der art waralis (anter Schonnng des N. Iscbiadieus) Ligatore en masse 
des Obersdienkels angelegt Die Sderotinefture (0,06 : S,0) blieb 8 Standen unter 
der BfliAenhant des Frosckes, ehe die Prttfling gemacht warde. 

Zeit Rollenabstand 

N. V. 



3 h 


min. 


Die 


Reflexbewegnng erfolgte 


bei: 
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Versuch III. 

Rana temporaria. 
Die Sclerotinsäurö wurde in Gaben von 0,0fi : 2,0 W. unter die Haut des 
Froscht'usses , dessen Uefässe oben nnterbunden waren, gespritzt. 1 Stande nach 
der Einspritzung wurde die Prüfung gemacht. 



1) Zeichen M. bedeutet = nichtvergiltet und Zeichen V. = vergiftet 
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Zeit 



BttUenabstMid 













XI. 


V. 


12 h ignia. Die Reftexbewegniig erfolgte bei: 
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12 „ 35 „ 
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12 , 50 , 
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8, 16, 
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Veisueh IV. 
Ran» etcalenta. 

Die Yorbereitnng des Yenmcbes ist die nämliche. Die Selerotinslnre 0,06 : 1,0 
blieb unter Haut des Frosebes 2 Stunden, ehe die Prdfttng gemncht wnrde. 

Zeit BoUMiabstnnd. 

N. V. 

4 h 40niin. Die Reflexbeiregnng erfolgte bei: 9,6 8 



4 I, 50 „ 

6 „ 16 „ 
6 90 „ 

5 „ 46 „ 

6 ,. 

6 ,. 15 „ 
6 40 „ 
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6 
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8. An Warmbltttern. 

Besondere Vorsuclie über die HeHexerregbarkeit bei Warm- 
blütern habe ich nicht gemacht, allein ich bemerkte bei meinen 
^Beobachtungen de« allgemeinen Zustandes der Thiere nacli der 
Einspritzung von tödtlichen Gaben der Sclerotinsiiure , dass die 
Keflexerregbarkeit bei Warmblütern zwar schwächer wird aber 
bis znm Tode erhalten bleibt und nie ganz erlischt. Vor dem 
Tode können sehr starke mechanische, oder electrische Reiztmgen 
immer noch schwache Reflexbewegung hervorrufen. In einem Ver- 
suche, bei welcliem kurz vor dem Tode des Thieres die willkürlichen 
Bewegungen ganz erloschen waren, spritzte ich unter die Bauch- 
haut desselben 0,iM)2 grm Strychnin , worauf sehr rasch eine 
starke Steigerung der Reflexerregbarkeit eintrat; auf jede leiclite 
Reizung kam eine allgemeine Zuckung zu Stande, die allerdings 
nie te tauisch wurde. 
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Motoriso ho N o r y o n. 

Von früheren Forschern hat nur H. Köhler^j die Ein- 
wirkung (Iph wässrigen und weingeistigen Mutterkornextractes auf 
die Erregbarkeit der periplieren motorischen Nerven geprüft. Er 
fand, dass Extr. sec. cornut. aquos die Erregbarkeit der peri- 
pheren motorischen Nerven , wenn es nielir oder weniger direct 
damit in Berührung gebracht wird. herab.setzt; Extr, sec. cornut. 
spir. dagegen erhöht. Meine eigenen Ver.suche wurden , um den 
Einfluss der Sclerotinsäure auf die Erregbarkeit der motorischen 
Nerven bei electrischen Heizen zu })rüfen, an enthirnten Frü.schen 
angestellt. Nach Ligatur en niassc des einen Fusses, wurde 
unter die Haut des aus dem Kreislaufe ausgeschalteten Ober- 
schenkels Sclerotinsäure eingespritzt. 1, 2 und 3 Stunden nach 
der Einpsritzung wurden beiderseits die N. ischiadici freiprä- 
parirt, im oberen Drittheil durchschnitten und der periphere 
Stumpf auf Kupterelectroden gelegt und electris( Ii gereizt. Ein 
feines Baumwolleufädchen , welches über die Berührungsstelle 
gelegt war, bewirkte, dass der Nerv stets mit Kochsalz-Lösung 
(Ö,6%j besetzt war. Bei einer anderen Versuchsreihe machte ich 
eine Einspritzung der Srlei-otinsiiiire in den Lymphsack am Rücken 
und vergiftete so ileii ganzen Xin pi r, und den einen Fuss, während 
der aus dem Kreislauf ausgescliaitete Fuss iinvergiftet blieb. 

Bei diesen Ver.suchen zeigte sich, dass die Sclerotinsäure 
wenn sie in das Zellgewebe des aus dem Kreislauf ausgeschalteten 
Froschschenkels gespritzt wird und mehr oder weniger, direct 
mit peripheren motorischen Nervenstämmen in BerUhning geiStli, 
dessen Erregbarkeit herabsetzt; dass dagegen bei allgemeiner 
Vergiftung der motorische Nerv des im Kreislauf verbliebenen 
Fusses genau ebenso erregbar ist, wie der unvergiftete Nerv. Es 
werden demnach nur bei unmittelbarer Berührung, nicht bei all- 
gemeiner Vergiftung die peripheren motorischen Nerven gelähmt 
Zum Beweise führe ich einige Versuche an: 

Vereueh I. 
Rana tomporaria (kräftiger Frosch). 
Die Sclerotiusäare {p,Oi) : '6,0) blieb 1 Stunde uuler der Haut de:« Oberscliüukeli>, 
dessen GefÜase eben «nterbonden waren, ehe die nn. isidiitdici duneluiitten wurden 



^) Ii. Köhler: Vergleichende experiuieutelle Uuteräuchuii!i;eu über die phyäio- 
legiselien Wirkungen des Ergotin Bo^Jean und des Ergotin Wiggers. 
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Vorbereitung des Frosches ist die nämlif he. Die .Sclerotinsäurc (••.Ol) : 3,0) 
wurde 1 Staude vorher auter die Kückeuhaut eiugeapritzt , ehe die uu. Iscbiadici 
duTchJoliiiitten wurden. 



Zeit BoUabetaikd. 

H. V. 

10 h iovain. erfolgte die Hinimalznokimg bei : 2R 28 etn. 
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VmmtSh tu. 
(Rana esciilenta.) 

Die Vorbereitung des Frosches ist dieselbe. Die Sclerotinsänre (U,u*) : 2,0) 
wurde 2 Stnuden eher unter die Rückenhaat eingespritzt, als die nn. isohiadici 
darcheelioitten wurden. 

Zeit ' Ko]len»btt«nd. 
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Quergestreifte ExtremltfttennnikelB. 

H. Köhler hat gefunden, dass die willkürlichen Muskeln der 
mit Mutterkorn vergifteten Thiere auf faradische Reize normal rea- 
giren und dass die aufgezeichneten Zuckujigscurven der vergifteten 
JTrosche, von denen unvergifteter fast in keiner Weise abweichen.. 

Um diese Angabe auch für Sclerotiusäture zu prüfeu, stellte auch ich 52 
Yenuohe an Baim temporaria nnd esoalenta an. Zuerst wurde von unvergil'teten 
Thieren naeli «vfolgterLigaiiire en masae der Fus abgesclinitteii; 10 Minuten da> 
nmf vnrde dessen n. gastroenemlns mit dem n. iecliiadiciis abpräparirt, belastet 
und in bekannter Weise am Fiek'eclien Myographien in Bezog auf seine Beiip 
barkeit, spine Znckunpscnrvßn genau geprüft. 

iMittlerweile war dem Frosche Sclerotinsäure in fJaben von 0.08:1,0; 

0. 06:2,0; 0,09:3,0 unter die Bückenhaut eingespritzt worden und 3 Stunden 
später wurde der Targiftete Fnss ebenso wie der erste nnvergiftete abgeschnitten 
nnd geprüft. Länger als 3 Standen nach der Einspritmmg habe ich nie mit der 
Mnskelnntersnchnn^ gewartet, weil nach 3 Stunden in aUen meinoi TarTWsnchenf 
die Lähmung bt-i dm Fruschen eAnc vollständige war und dem zn Folge die 
Wirkung der .Sclirütinsäure auf die Muskeln in 'A Stunden anspeprii^-t sein 
musste, wenn eine solche Wirkung überhaupt statt taud. Aus den an das vorbei- 
gleitende Pendel angeschriebenen Znoknngscnnren berechnete ich die Yeiküranng der 
snckenden nicht vergifteten nnd vergifteten Mnskeln. Die Lftnge des Schreibhebels 
von der Axe bis xnr schreibenden Spitze betrug 21,6 Ctm; Ii Entfernung des 
Muskelsanhängepnnctes von der Axe betrug 2,2 Ctm; es entspricht sonach 1 Ctm, 
Ordinatenhöhe der Muskelcurvo genan 0,15 Ctm wirklicher Muskelverkürzung. 
Die folgenden Tabellen zeigen die Zuckuugsvurkürzung des normalen belasteten 
nnd der mit verschiedenen 0aben Sderotinsftnre vergifteten belasteten Mnskeln, 
sowohl bei direeten, wie bei indirecten (Nerven) Reizen, 1, 2 bis 3 Standen 
naeh der Einspritzung, üm mich zn llberzengen , ob die Vorbereitung des Ver- 
suches (d. h. die Abschneidung eines Fasses und das Liegen des Frosches während 

1, 2 bis 3 Stunden) selbst auf die Erregbarkeit des Fasses keinen £inflas8 habe, 
habe ich eingehende Controlversuche angestellt. 

Endlich hatte ich die Versacke mit directer Reizung der Muskeln an cnrarisirten 
Fröschen gemacht, um die Erregbarkeit der Mnskelgewebe selbst zum decteischea 
Strome zn prfifen. Die Vorbereitung der Versnch« war die nämliche, nnr wnrde vor 
dem Versuche eine Curare-Lösung (in Gaben von 0,003) nnter die Rfickenhaut ein- 
gespritzt nnd nach Eintreten der voUstäudigen Lähmnng, der Versnob gemacht. 

Ans den vorsteliendeii Tabellen ist zu ersehen, dass die 
anfgezeiclineten Zucknngscnrven bei directer (an cnrarisirten nnd 
nicht cnrarisirten Fröschen) nnd indirecter electrischen Reizung, 
sowohl wenn die Frösche vergiftet als wenn sie nicht vergiftet sind, 
so wenig von einander abweichen, dass man sie für identisch halten 
kann. Wir sehen demnach in üebereinstiuimung mit H. K 5 h 1 e r , 
dass bei Kaltblütern die Sclerotinsäure gar keinen Einfluss auf 
die Erregbarkeit der Mnskeln hat. 
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IIa II a e s c u 1 e u t a. 

(Reizung vom N. au8.) 
Vergifteter Frosch. Normaler Froscli. 
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Direote Uhiskelreiiung. 
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Direete Unskelreisnng. 
Bona MetffaMto. Bona temporctria. 
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Versnolie »n carariiirten Fröschen. 
Sireete Beiemig der MiukOn, 
Bana escalenta. 
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Verhalten der Respiration. 

Köhler^) sali bei den meisten Thieren nach der Einspritzung 
beider Arten von Ergotin (Bonjean und Wiggers) eine Ver- 
langsamung der Atliemzüge eintreten, und zwar nach dem Ergotin 
Wiggers eine stärkere Verlangsamung, als nach dem Ergotin 
Bonjean. Eine Ausnahme macht hetretts des letzteren (nach 
Köhler) nur der Hund; hier wird die Athmung nack Einspritz- 
ung des Ergotin Bonjean sogar sehr t'requent. 

Meine Untersuchungen in dieser Beziehung wurden an 
Katzen, Kaninchen und Fröschen angestellt. 

Schon nach den ersten unter die Haut, oder direct in die 
Blutbahn eingespritzten G-abeu bemerkte ich bei Warmblütern 
stets eine Verlangsamung und vermehrte Tiefe der Athembe- 
wegungen. Diese Erscheinungen waren besonders während, und 
kurz nach der Einspritzung, doch auch noch später, zu bemerken. 
Ausserdem war, namentlich nach Gaben von 0,1 grm und mehr, 
die Athmung auch unregelmassig. Bei Eintritt des Todes er- 
löschen die Athembewegungen immer früher, als die Herzschläge. 

J) L c 
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BäolliUNi ftnf die Heribewegiuig. 

Die frülieren Beobaclit ungen über die Einwirkung des 
Mutterkorns und seiner Präi);n'at»" auf das Herz wurden in der 
Regel am Menschen und an 8augetliieren, seltener an Kaltblütern 
angestellt; meistens wurde eine Herabsetzung der Pulstrequenz 
innerhalb weniger Stunden beobachtet ; nur eine Minderzahl von 
Beobachtern hat eine Vermehrung der Pulsfrequenz gesehen. 

H o o f k e r • ) und A r n a 1 -' ) bemerkten , dass bei gesunden 
Leuten, nacli dem (Tcbrauch grosser Gaben des MutterkorJi9> der 
Pulsschlag langsamer und schwächer wird. 

Germain See 3) beobachtete im Jahre 1842, dass die 
Gaben von 2 bis 4 grm des Mutterkornpulvers oder 3 grm des 
Ergotin Bonjean, bei gesunden Leuten eine bedeutende, wenn- 
gleich vorültergehende Erschlaffung der Girculation und eine 
dauerhafte Kegulirung des Pulses erzeugten. 

Nach Wille br and ^) schrumpft bei Kranken, welche das 
Mutterkorn gebrauchen, das Herz immer mehr zusammen, so 
dass sich mit dem Plessimeter eine bisweilen schon in den ersten 
Tagen mehrere Linien betragende Yerkleinerang nachweisen lässt. 

Nach IJspensky^) tritt nach dem wassrigen Mutterkorn- 
auszog immer Sinken des Blutdrucks ein, und zwar, wie er 
glaubt, nicht in Folge einer directen Wirkung des Mittels auf 
das Herz, sondern durch Beeinflussung des verlängerten Marks 
und durch Vagusreizung. 

Auch nach Radatzky und Ravitsch®) verursacht dey 
wässrige Auszug Sinken des Blutdrucks, der Rerzthätigkeit und 
Stillstand des Herzens in der Diastole. 

Ebenso fand er den Puls an der Kadialarterie langsamer 
und kleiner werden. Wenn Personen, bei welchen sich noch keine 
krankhafte Veränderung des Herzens entdecken Hess, 14 Tage 
lang, oder noch länger täglich (i — 7 mal 10 grm s. c. genommen 

1) Schmidt s Jahrb. lö^ü, Bd. 8, pag. 8. 

s) Schmidt'« Jalirb. Bd. 65, pag. 168 und Ballet, de therap. Jnni 1849. 
s) Letevrtre Bocnmente povr servir & Iliistoire dn siegle ergosö. Paris 
1871, pag. 84. 

*) Schmidt 's Jahrl). Hd. 1(»8, pag- 299. 
5) Mediciiiische Zeitschiilt ISilK No. 47—49. 

«) Zur Frage über die Wirkuug des Xatterkorus etc. Dissert. St. Peters- 
boarg 1866. 
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hatten, fand er, dass das Yolamen des Herzens so sehr abge- 
nommen hatte, dass bei der Percnssion über demselben eine 
Dämpfung von nur IV2" Burchmesser vorhanden war. Wurde 
mit dem Grebrauch des Mittels aufgehört, so nahm das Herz 
sein früheres Volumen innerhalb verschiedener Zeit (gewöhnlich 
in 3 Tagen) wieder an. Bei Personen, bei welchen Hypertrophie 
des Herzens, besonders der rechten Hälfte vorkam, Hess sich 
diese Verkleinerung oft noch schneller und deutlicher beobach- 
ten. Nach Schrof f's eigenen Versuchen sank nach 0,2, 0,3 und 
0,6 grm vom Ergotin (Wiggers) in allen Versuchen) der Pols 
in den ersten Stunden um 12 — ^18 Schläge, in der darauf folgen- 
den zweiten Stunde, erhob er sich wieder bis nahe zur normalen 
Frequenz. 

Wenzell^) sah auch nach Ofi& grm salzsauren Ecbolins 
bei einem starken Manne Abnahme der Pulsfrequenz. 

Hatidelin^) beobachtete an Hunden und Katzen bei Ein- 
spritzung eines selbstgefertigten spirituösen Eztracts stets eine 
Abnahme der Pulsfrequenz von 20—80 Schlägen in der Hinute, 
was er aber zum grossen Theile der Ruhe zuschrieb, in welcher 
die Thiere während der Beobachtung gehalten wurden, während 
bei denselben Thieren die Einspritzung eines wässrigen Eztracts 
eine besonders beim Hund au£Pallend grosse Steigerung der Puls- 
frequenz hervorrief, worauf eine bis zum Tode stetig zunehmende 
Herabsetzung folgte. 

Briesemaun') fand bei seinen Froachversnchen, dass das 
Extr. secal. corn. aq. in den kleinsten, wie in den grössten 
Graben constant den Puls verlangsamt. Bei einigen Versuehen 
ging dieser Verlaiigsainung eine bald geringere, bald grössere * 
Steigerung der Pulöfrequenz voran. Einige Male beobachtete B. 
eine Vermelirnng der Vorhof — gegenüber den Veutrikelcontrac- 
tionen, einmal auch Unregelmässigwerden des Pulses. Eberty^) 
und Köhler fanden am Froschherzen nach Einspritzung von 1,0 grm 

1) Lehrbuch der Pharmakologie 1868, pag. 684 

s) Axner. Joun. Fhami. Bd. 86, pag. 198, 1864 und Yierte^.-Sohr. f. pract. 
Pharm. Bd. 14 P«S« 1& 

>) 1. c, pag. 15. 

*) Microscop. Unters. Ü. d. Wirkung des Digitalis, Veratria and £rgotia auf 
die Circalatiou. luaug. Dispert. Rostock 1869. 

Ueber die Wirkung des Mutterkorns auf die Uerzthfttigkuit uud den 
Blntdraclc InaDg. Diaaert Halle, Wittenberg 1878. 
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Ergotin der Pharm, germ. in die äussere Banclivene, dass ein 
diastolisclier Stillstand eintrat, bei dem die Reflexthätigkeit er- 
losch, nnd weder mechanische noch chemische Herzreize eine 
Contraction mehr auslösten. Einspritzung kleinerer Ergotinmengen 
' in die genannte Vene hatte stets eine bemerkenswerthe Verlangsam* 
ung des Herzschlages zur Folge. Da au oh nach Zerstörung 
der medulla oblongata mittels eines glühenden Drahtes dieser 
Stillstand des Herzen.«^, resp. die Yerlangsamnng eintrat, schloss 
Eberty, dass diese Erscheinungen nicht von einer £eizimg der 
Yagasnrsprüng^ in der Medulla herrühren könnten, sondern dass, 
da am atropinisirten Eroschkerzen keine Yerlangsamnng auf 
Ergotin mehr erfolgte, eine Reizung der Vagusendignngen 
im Herzen als Ursache der obenerwähnten Stillstände zu be- 
trachten sei 

Bossbach*) experimentirte mit dem von Wenzell aus 
dem wässrigen Auszug dargestellten basischen Körper Ecbolin. 
Er beschreibt die Erscheinungen wie folgt: 

Anf Einspritzung von 0,01 — 0,1 grm E!obolin unter die Haut 
des Oberschenkels, begann nach 1 Minute die Frequenz der Herz- 
pulsationen abzunekmw unter gleichzeitigem Eintreten grosser 
Irregularitäten. Der Ventrikel zeigte sich als der am meisten 
angegriffene Theil des Herzens. Seine PuUationen wurden lang- 
samer, als die der YorhÖfe (1 Yentrikelcontraction auf 2 Vor^ 
hofpulsationen), so dass also die Herabsetzung der Contractions- 
Frequenz mehr den Ventrikel, als die VOrhöfe betraf. Ausser- 
dem zog sich der Ventrikel nicht mehr im Glänzen gleichzeitig 
systolisch zusammen und erschlaffte diastolisch, sondern er zer- 
fiel in verschiedene, in der gleichen Zeit entgegengesetzt sich 
verhaltende Abtheilungen. Die einzige Irregularität, die an den 
Vorhofen hie und da zu beobachten war, bestand darin, dass 
die beiden VorhÖfe sich nicht mehr gleichzeitig, sondern ab- 
wechselnd Contrahirten, meist aber nur vorübergehend» Wenn 
der Ventrikel längst abgestorben war, pulsirten einer oder beide 
Vorhöfe noch fort. 

Wernich^) beobachtete auch eine bedeutende Verlangsam- 
ung des Herzschlages, die während des ersten Stadiums der Er- 
gotinwirkung allmählich zunimmt und, wenn die Dosis nicht allzu 



*) Fhannakologiiehe Unterraehniigeii. Wfinbmf 1873. 
Einige Tersnduireilieii Aber dM Hotterkoni. Berlin 1874. 
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hocii gegriffen war, nach längerer Zeit einer wUssrigen Beschleunig- 
ung Platz macht. Ausserdem hemerkte er eine gewisse Aryth* 
mioität, indem sieh die einzelnen Herzabschnitte nngleiclnuäi^aig 
Contrahirten. Seine Versnche wurden an Frösclien angestellt und 
er gebrauchte dabei den offic. Extract (nach Pharmacop. (lerm.) 
in 5 — 10 procent. Lösung und auch das selbstgefertigte wässrige 
Präparat. 

PoteP) beobachtete bei Menschen nach der subcutanen Ein- 
spritzung einer einmaligen Dosis von 0,06 — 0,09 Ergotin B o n j e a n , 
einen deutlichen, wenn auch nur geringen Einiluss auf (Up Be- 
schaffenheit des Pulses, insofern als der Puls durch dieselbe an 
£raft und Spannung gewinnt. 

Boreischa^ sah nach der Einspritzung von wässrigen 
Mutterkornauszügen sowohl bei Warm- als auch bei Kaltblütern 
eine Beschleunigung der Herzthätigkeit , welche grösstentheUs 
der Grösse des eingeführten Mittels entsprechend anstieg und von 
der Höhe des Blutdruckes nicht abliängig war. Er erklärt diese 
Beschleunigung theüs durch die Erregung des N. aoceleratori 
iheils durch die Lähmung der Hemmungselemente. 

1. Meine Versuche an Kaltblütern, 

Meine Untersuchungen über die Einwirkung der Sclerotin- 
säure und des sclerotinsauren Natrimns (welches auf dieFrösflie 
ebenso wirkt wie die Sclerotinsäure ) auf das Herz kräftiger Früh- 
lingsfrösche (Kana temporaria und £. esoulenta) führten zu fol- 
genden Ergebnissen. 

Die beiden Präparate in subcutan beigebrachten Gaben von 
0,03 0,09 bis 0,10 grm vernichten bei den Fröschen die Herz- 
thätigkeit sehr rasch. Die ersten Minuten nach der Einspritzung 
kommt eine unbedeutende Beschleunigung der Herzschläge vor, 
welche wahrscheinlich nur von dem Schmerze und den Bewegungen 
derThiere herrührt; nachher aber werden die Herzschläge immer 
langsamer durch Verlängerung der Diastole und in derselben Zeit 
schwächer. Die Kegel mässigkeit der Herzchläge wird nur kurz 
vor dem Tode aufgehoben, indem dann erst die Erschlaffung des 
Ventrikels immer länger andauert, so dass zuweilen der Ven- 

>) Uebor die Wirkung der subcat. lujectioneu von Extractam secolis cornati 
bei Chifiteserfaniikiuigeii. Inaiig. Diasert. OreUlnrald 1871. 

S) Arbeitoi ms dem PhannakoL Labontorinm sn Moskan ron Profesior 
Sokolowsky. 1876, S. 66. 



112KIKITIK: tJeW die phyuologisoheWiikiuig nnd thenpenüiolie Yerw«rtlmiig 

trikel 10 Secunden lang in Diastole steht, während die beiden 
Vorhöfe entweder abwechselnd, oder manchmal auch gleichzeitig 
sich contrahiren. Auf Kneifen und Stechen eines solchen in 
Diastole stehenden Ventrikels tritt vom Ort des Reizes aas eine 
Contraction des ganzen Herzens ein. Endlich erlöschen die Herz- 
schläge vollständig. Das Herz bleibt in Diastole stehen. Che- 
mische, mechanische und eloctrische Keize können aber immer 
noch eine schwache Contraction hervomifen. Auf das Herz von 
Kana esculenta hatte ich in 2 Fällen gar keineik Einfinss der 
Sclerotinsäure beobachtet. Die Herzschläge waren während 12 
Stunden nach der Einspritzung der Sclerotinsäure (in Graben von 
0,09 : 3,0 Wasser) die ganze Zeit ebenso stark, und regelmässig, 
wie vor der Einspritzung bei blossgelegtem Herzen. In 3 Fällen 
aber erloschen die Herzschläge ebenso wie ich es schon früher 
bei Kana temporaria beobachtet hatte. Die Muskeln zeigten sich 
bei mikroscopisclier Untersuchung ganz normal, so dass ich eine 
Erklärung dieses Vorgangs vorläufig zu geben nicht im Stande bin. 
Auch bei decapitirten Fröschen zeigte sich dasselbe Ergebniss, 
niv^ daas das kurze Stadium der Beschlennigimg der Herzschläge 
bei diesen nicht vorkam. 

Zum Beweise führe ich folgende Versuche an: 



Versuoli I. 

KrSftigor Frosch. (Bau temporaiia.) Hers Uosgelegt. 



Zeit. 


Zalil <ler Herzschläge 
iu 15 Secanden. 


Bemerkungen. 


Temporatnr 
der Luft, 


3h SSinin. 


10. 10. 10. 10. 




18.3 


8 , 88 „ 




Einsprltsmig von 0,06 ade- 








rotinsanremNatriam uuter die 








Haat des rechten Obersohen« 








kels. 




3 n 40 „ 


12. 12. 12. 12. 


Die Herzschläge sind stark 


18,4 






nnd regelmässig. 




8 »46« 


la. 18. 18. 12. 


Status idon. 


18,4 


3 » &0 „ 


10. 10. 10. 10. 




18,4 


8» 66, 


10. 10. 10. 10. 




18,4 


4 . 


10. 10. 10. 10. 




18,4 




10. 10. 10. 10. 




18.4 


4 „ 20 „ 


10. 10. 10. 10. 




18,4 


4, 80» 


10. 10. 10. 10. 




18,4 


4,40, 


la 10. 10. 10. 




18,4 
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Zeit. 


1 Zahl der Herzschläge 
in 15 Secuaden. 


' Bemerknn gen. 


i Temperatär 

! der Loft. 


4h 


50iuio. 


Q 
O. 


o. 


V. 


o. 


Die Herzschläge sind laug- 


j 

18,5 


















samer and schwächer geworden 




6 


n 






Q 
O* 


o 
O* 


a 

o> 


o 
o« 


Die Tentrikeloontnetionen 
liaben bedeatend an Intenaitftt 

abgenommen nnd erscheinen 
mühsamer, während die Vorhdfe 
sich noch sehr energisch cou- 
trahiren. 


18,6 


5 




10 


n 


Q 


o 

Da 


ft 
ö. 


o 


Statu Iden. 


18,5 


je 
O 


» 


all 


n 


8. 


& 








18^6 


IE 

O 


» 


on 
W 


n 


7. 


7. 


7. 


7. 


Die Herzschläge aiad «ehr 


18.6 
















Bohwach und langsam. 




5 


n 


40 


n 


1 . 


1 . 




^ . 




18,5 


5 




ÖO 




u. 


6. 


6. 


6. 


Die Ycriangsamang der Herz- 


18,5 




n 


» 










schläge ist bedingt dvrch die 
Twlingwnng der Daner der 
Diastole. 




6 


n 






o. 


O, 


b. 


b. 




18,3 


6 




10 


V 


u. 


G. 


b. 


6. 


— 


18,3 


6 


* 


20 




o. 


5. 


6. 


5. 


Diastole dauert zweimal 
länger, als Systole. 


18,3 


6 


n 


30 


» 


5. 


6. 


6. 


6. 




18,8 


6 


» 


40 




5. 


5. 


5. 


6. 




18.3 


6 




60 




6. 


6. 


6. 


6. 


Die Herzschläge sind sehr 


18,3 


n 


» 










schwach and langsam. 




7 








5. 


5. 


5. 


u. 




18,3 


7 


n 
n 


20 


n 


6. 


5. 


6. 


6. 




18,8 


7 




40 




&. 


6. 


6. 


5. 




18^8 


8 


n 


ff 


4 


4. 


4. 


4. 


Die Hersbewegnngen sind 


18^ 


n 














sehr langsam. 




8 


0 


10 


» 










Zuweilen steht das Herz 
einige Secandcu in Diastole still 
(4—6) ud dann ftngt es wie- 
der an, aieli an conteabiren. 


18,8 


8 




80 












Die Herzbewegangen sind 


18,8 


n 


ff 










verschwanden. Das Herz steht 
in Diastole. DieHerzcontraction 
kann man noch durch mecha- 
nische and eleetrische Reise 
berrormfon. 

• 





PiuunuskoiogUclie Ui>t«nucbuugeii. III. Bd. 8 
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▼ersuch II. 



Kräftiger Frosch. (Rana teraporaria.) Herz frei gelegt. 



Zeit.. 


Zahl der HerucbUge 1 n ^ ^ „ ^ l- „ « r, „ 
ill 16 SecaadSr | Bemerkungeu. 


Temperatnr 

der Lnft. 


5h 30min. 


12. 12. 


12. 12. 




|- -— — 


6 « 83 . 










Eiuspritzuup von 0,10 scle- 


• 












rotinsaurem Natrium uuter die 














Haut dei reeltteBOberscIienkelB 






14 14 


14 14 


Die Hensoliläge sind stark 


18,9 












und ganz regelmässig. Der 














Frosch macht starke Befirei- 














ungsvLTsuche. 

D 






12. 


12. 


12. 


12. 


Der Frosch liegt ruhig. 


18,9 


K 50 


10. 10. 


10. 10. 








10. 10. 


10. 10. 


Das Hera sieht Uass, wenig 


19,2 










. 


gewdlbt, wie zusainmengefalleu 














aas, was besonders fftr die 














Ventrikel gilt. 




6 . 10 . 


8. 


8. 


8. 


8. 


DieVerlangsamung der Herz- 


19,1 












sdiligtt ist bedingt doreh die 














YerUngemng der Diastole. 




S - 20 > 


7. 


7. 


7. 


7. 


Die Heraschlige sind sohwaoh 


19,2 

• 












und langsam. 




6 „ 30 „ 


7. 


7. 


7. 


7. 




19,2 


6 40 


6. 


6. 


0. 


0. 




19.2 


6 50 


4 


4 


4 


4 




19- 




4 


4 


4 


4 


Diastole dauert sweimal lAn- 


1&9 












ger als Systole. 


183 


7 « 10 « 


4 


4 


4 


4 


Die Contractionen .sind nnr 












in den Vorhöfen lu-iiurkbar, 














die Ventrikel coutiahiriui sich 














sehr selten (auf G Cuntractio- 














nen derTorhSfe 1 Contraotion 














des Ventrikels). 




7 „ 20 „ 


4. 


4. 


4. 


4. 




18,8 


7 „ 3U „ 


4. 


4. 


4. 


4. 




18,8 


7 « 40 „ 


3. 


3. 


3. 


3. 




18,8 


7 » 50 „ 


3. 


3. 


3. 


3. 


Derselbe Zustand. 


18,8 




a. 


2. 


8. 


2. 


Von Zeit an Zeit steht der 


18»8 












Ventrikel bis an 10 Seomden 














in Diastole still, während die 














beiden Vorhöfe entw^dtT alter- 




1 










uirend oder manchmal auch 














gleichzeitig sich coutrahiren. 
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Zeit. 


Zahl der Herzschläge 
in 15 Secanden 


Bemerknn gen. 


Temperatnr 






Das ganze Herz steht in 


18,2 






Diastole stilL Auf örtliche 






iReiM (mit Heuer oderKafel) 








erfolgt wieder Oontiaotion des 








ganzen Heesrae yma Ort des 








Reizes ans. 




8 » 45 „ • 




Derselbe Zustand. 


18,1 



2. An Warmblfltero. 

Die Versuche über die Herzljewegung und die Vagusreiz- 
barkt'it bei Warmblütern nach subcutaner, oder direct in die 
Blutltahn gemachter Einspritzung von sclerotinsaurem Natrium, 
habe ich an Katzen angestellt und folgende Ergebnisse erhalten. 

Die Pulsfrequenz wird nach kleineren Gaben (0,025 — 0,05) 
ein wenig besclileunigt oder bleibt unverändert. Nach grösseren 
Gaben bleibt sie auch unverändert und verlangsamt sich erst 
kurz vor dem Tode des Thieres. 

Die Höhe der rulsvvclle jedoch, wird nach kleineren Gaben 
vermindert, nach grösseren wird sie stets höher und zwar um so 
hülicr, je grösser die eingespritzte Dosis des Mittels ist. Die 
Vagusreiz])arkeit wurde nach der Einspritzung von sclerotinsaurem 
Natrium stets erhöht, d. h. das Herabsinken des Blutdrucks und 
die Pulsverlangsamung waren bei gleichstarken Reizungen 
stets grösser nacli der Einspritzung als vor derselben und je 
grösser die eingespritzte Dosis wurde , desto mehr wurde das 
Herabsinken des i^lutdrucks und die Pulsverlangsamung bemerkt. 

Eine solche Erhöhung der Vagusreizbarkeit hat schon 
Eberty'j nach der Ergotineinspritzung beo]>aclitet ; eben der- 
selbe bemerkte auch , dass der N. Vagus bis zum Tode des 
Thieres ( Kaninchen) seine Erregbarkeit l)ehält. Die einschlitgigen 
Versuche sind in dem Kapitel: lieber das Verhalten des Blut- 
dx'ucks*' angeführt. 

Boreischa'^) beobachtete nach der directen Einspritzung 
des wäs&rigen Auszoges des Mutterkorns in die Blutbahn fast 



1) 1. c. pg. 23. 
«) 1. c. S. 57. 
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beständig ein Sinken deä Blutdruck.^ ; je grösser die Gabe war 
und je Öfter das Mittel wiederludt wurde , desto mehr nnil 
desto sc'lineller sank der Blutdruck, nach Verf. in Folge der lier- 
ubgesetzten llerztliätigkeit und des Tonus derGefässe, besonders 
in der Region des N. splanchnicus. 

Binflius auf den Blutdraok. 

Ueber die Wirkung des Mutterkorns auf den Blutdruck haben 
wir eine grosse Literatur ganz entgegengesetzter Angaben. 

Arn all) ]iat gefunden, dass der wässrige Auszug des Mut- 
terkorns die Herzthätigkeit herabsetzt und glaubt, dass darauf 
die blutstillende Wirkung dieses Mittels beruhe. 

Klebs^) aber behauptet, dass der wässrige Auszug (Bon- 
jean's Ergotin) sowohl yom Magen aus, wie in Venen eingespritzt, 
Oontraotionen und Verengerung der Blutgefässe und in Folge 
davon Erhöhung des Blutdrucks (bei gleichbleibender Herzaction) 
bewirkt. Dieselbe Wirkung trete auch ein, nachdem durch CO 
Athmung allgemeine Gefstesdilatation und Sinken des Blutdrucks 
herbeigeführt ist. Deswc^gen erklärt Kelbs secale comutum als 
Antidotum bei CO Vergiftung. 

Holmes^) experimentirte an Hunden. Er sah, dass der 
Blutdruck nnmittelMr nach der Injection beträchtlich und con- 
tinuirlich sank, um sich erst sehr spät wieder etwas über das 
ursprüngliche normale Niveau zu erheben. Eine Reihe von Con- 
trolversuchen ergab, dass weder die Einspritzung als solche, noch 
auch die directe Wirkung der Substanz auf das Herz die Ursachen 
dieser Erscheinung waren; ebensowenig ergaben Versuche an 
Thieren, denen die nn, depressores oder die nn. vagi durchschnitten 
waren, irgend welche Anhaltspuncte f&r die Erklärung des Fac- 
tums. Ans diesem Grunde greift dann Holmes zu der sehr ge- 
zwungenen Annahme, dass auch die kleinsten Gefässe der Lunge 
einer Contraction unterliegen, dass dadurch weniger Blut in das 
linke Rerz gelangt und dass so das Sinken des arteriellen Druckes 
auf Verminderung der Blutmenge im arteriellen System zurück- 
zuführen sei. 



1) OamBtatt's Jahresberiolii für 1848. 
s) Tirchov's Arehir Bd. 82, pg. 490. 

3) Kffets (l'orgot de seigle i^jeclft les vaisseMix sut la pression arterielle 
(Archiv d. Physiol. 1S70 HI). 
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E berty r unter Köhler'.s Leitung) beobachtete bei Fröschen, 
Kaninohen and Huii<l<'n nach der Ergotinein spritzung stets eine 
Steigerung des Blutdrucks, welcher aber zuweilen ein temporares 
Absinken voran ging; nur wenn sehr grosse Dosen Ergotin anf 
einmal eingespritzt werden, z. B. 0,3 grm und mehr, so trat stetiges 
Sinken des Blutdrucks und Tod unter Herzparalyse ein. Ausser 
der Zunahme des Blutdrucks sei auch die Zunahme der Höhe 
der Pulswelle unverkennbar, die Pulsfrequenz aber stets verlang- 
samt. Diese Blutdrucksteigerung ist (nach Köhler, Eberty) bedingt 
durch Reizung des GrefassnervenoeBtnuns in der Hedulla oblon- 
gatd; weil jede Zunahme des Blutdrucks aasbleibt, wenn man vor 
der Einspritzung von Ergotin, die vasomotorischen Nerven von 
ihrem Ursprünge trennt. 

Handelin 2) sah, dass der Blutdruck nach kleineren Gaben 
vorübergehend, nach grösseren definitiv fallt, trotz der Stelgerung 
der Pulsfrequenz. Wernich^) beobachtete stets nach der Ergotin- 
einspritzung primäres betrachliches Absinken und allmähliges 
Ansteigen, sobald der Ausgleich der gesetzten Bruckstörung 
eintrat. 

Bossbach ^) der mit Ecbolin experimentirte, sah bei Warm- 
blütern stets eine lang andauernde Erhöhung des Blutdrucks 
nach einem momentanen kurzen Absinken desselben unter Yer- 
langsamung der Pulsfrequenz. Meine Versuche über das Verhalten 
des Blutdrucks nach subcutan oder direct in die Blntbahn ge- 
machter Einspritzung vqn sderotinsaurem Natrium wurden an 
Katzen angestellt. Bei subcutanen Einspritzungen von mehrmals 
wiederholten Gaben von (0,8:6,0) bemerkte ich ein allmähliges, 
nicht rasches Absinken des Blutdrucks, so dass nach der Ein- 
spritzung von im Ganzen 0,9 grm der Blutdruck *auf ein Drit- 
theil der früheren Höhe herabsank. 

Ich selbst bemerkte bei der Einspritzung von Gaben des 
sclerotinsauren Natriums (0,026) in die vena jugularis oder in die 
Vena dorsalis pedis stets ein primäres beträchtliches Absinken 
und nachher gleich Ansteigen bis zur früheren Höhe, und selbst 
darüber; schliesslich ging allerdings der Blutdruck wieder zur 
Norm zurück. 

<) 1. c. pg. 13 und f. 
») 1. c. pp. 31 u. f. 
• 3) 1. c. pg. 32 u. f. 
*) In nicht Terttffentliehten Yenrachen. 
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Wenn die in die Vene eingespritzte Grabe 0,05 gm nr d n: ( lir 
war, so folgte gleich nach der Einspritzung Ansteigen des Blut- 
drucks, nachher erst Absinken und dann wieder Ansteigen. Die 
Höhe dieses zweiten Ansteigens bei G-aben von 0,05 grm war 
zuweilen höher, als die Höhe des Blutdrucks vor der Einspritzung; 
bei grösseren Graben aber war sie immer kleiner. Je grössere 
Gaben ich anwendete, desto mehr fiel der Blutdruck ab und 
ein solches Absinken dauerte bis zum Tode des Thieres fort. 
Der Tod des Thieres erfolgte schon nach der Einspritzung von 
1 grm, wenn die einzelnen G-aben ziemlich gross waren (0.2), und 
die einzelnen Einspritzungen rasch nach einander erfolgten. 

Wenn man aber von kleineren Gaben zu den grossen aU- 
mShlig fiberging, oder dieselbe kleine Gabe (0,05) wahrend 
längerer Zeit einspritzte , so konnte man 8,5 grm einführen, 
ohne den Tod des Thieres hervorzurufen. Die allgemeine Erschein- 
ung nach der Einspritzung von sclerotinsaurem Natrium ist also 
ein allmähliges Absinken des Blutdrucks, der nach kleineren 
Gaben vorfibergehend und nach grösseren definitiv fällt. 

Zum Beweise führe ich einige Versuche an: 



Versuch I. 

Weiblielie Katie ▼on 9000 grm Oewieht. 



Zeit 


Bemerkungen. 


Höhe des 
Blntdrneka in 
mm H^. 


Pulsfrequenz 
in 15 See. 


Respiration 
in 15 äec. 






817 


60 . 


84 


4ii lOmin. 


Vagas-Reining liei 10 Eol- 


S17 


46 


86 




lenabstand. 










Einspritzung von sclerotin- 


218 


63 


36 




saurem Natrium 0,3 : 6,0 unter 










die Baachhant. 










Yagnfl'Beixnng bei 10 Bol- 


170 


39 


38 




lenabetand. 








5 „ 15 „ 




172 


63 


36 




Kinspritznng von 0,'l : 6,0. 


149 


84 


24 


5 » 30 , 


Vagas-Reizoug bei 10 Bol- 


148 


51 


24 




leuabstaud. 








6,46, 




149 


64 


24 


«»16, 




168 


60 


24 


6. 17, 


Einspritzung von 0«3 ; H,o. 


164 


60 


24 


6 »20, 


Vagns-Reisimg von 10 Rol- 


163 


36 


36 




leuabätand. 








Ü „ 25 , 


Der Yerauck war abgubrouheu., 
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VoTBueh II. 



Katze 


von 2050 gfm Gewicht. 


Zeit. 


BemerMongen. 


Uühe des 
Blntdraoks In 
mm. Hg. 


Pulsfrequenz 
in 15 See. 


Respiration 
in 15 See. 


4h SOmiii. 




838 


42 


57 


4 ff 32 Q 


Blnspritznng von sclerotin- 


249 


51 


45 




saiircm Natrimii, i'ti v. jngola- 


338 


4ä 


48 




ris dexti'u, 0,00 grm 








4 „ 35 „ 


Einspritzung von 0,05 grm 


204 
868 


51 

48 . 


42 
46 


4,40„ 


Kaeb jeder felgenden Bin» 

spritzang (von 0,05 grm) war 
ein solches Absinken und nach- 
her Ansteigen des Blutdrucks 
zu bemerken, aber nach der 
Einspritzung von - 0,3 grm im 
Gänsen, fiel der Blatdmok ohne 
ansteigendes Stadiam ab. 


866 


51 


61 


4»Ö0„ 


Nach der Kinspritzong TOn 


170 


60 


42 




0,3 grm im (iauzen. 


102 


(JO 


36 






187 


60 


42 


5, 26 „ 


Nseli der Binspritenng vüu 
0,6 grm im Geusen. 


161 


60 


83 


«» n 80 „ 


Kach der Eiaspritsitng von 
0,9 grm im Ganzen. 


140 


64 


15 


5 B 35 , 




150 


42 


24 


«« 


Nach der Einspritzung von 
1,5 grm im Gänsen. 


163 


57 


4 Bf 

15 


».» 10 n 




170 


68 


16 




Binspritsong von 0,05 grm 


195 










47 


60 


21 






170 






6 „ au „ 


EiuspriLzung vuu 0,05 grm 


Itil 


62 


15 


4 


47 




Athmung sehr 






182 


57 


oberflächlich, 
mau kann sie 




* 






nidit siUen. 


«»40, 


Kach der Einspritsnng von 
2,0 grm im Gänsen. 


204 


67 


12 


6»43„ 




201 


57 


12 




Nach der Einspritzung von 
3,0 grm im Gänsen. 


17Ö 


57 


9 


7»ao» 




178 


48 


9 


7»86, 


Nadi der Einspritsong von 

3,5 grm im Ganzen. 

Weil die Canüle in art. ca- 
rotis sich verstopft zeigte, 
wurde der Yersach abgebrochen. 


178 


60 

• 


9 
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Versuch III. 



Weibliolie Katse Ton 8800 gm Gewielit. 



Zeit. 


Bemerkungen. 


Sähe des 
Blutdrucks in 
mm. Hg. 


1 

Pmsfrequenz 
in 10 oec. 


T 

1 Respiration 
1 UL 10 oec. 


8h SOmiB. 




884 


60 


18 


8 n 88 n 


Einepritnmg Ton splerotin« 


888 


70 


18 




sanreiu Natrinm 0,06 in t. jn« 


167 


. ao 


8 




galaria dextra. 


248 


60 


16 


2 » 86 , 


£mspritzimg von 0,06. 


224 


36 


9 






294 


40 


12 


2 « 37 „ 


* 


817 


67 


9 


2»40, 


Einapritettttg von 0|06. 


881 


60 


18 




• 


1A1 


011 


48 




• 






sehr ober- 










flächlich 






806 


60 


ift 


2 , 41 » 


Binspritsmis von 0.06. 
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Versuch IV. 
Weibliche Katzft von 1800 grm Gewicht. 
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Die Wirkung auf die yenösen GefKsse bei Warmblflteni. 

Dr. Vogt ') liat in der ehiriirgischtiii Klinik in Greifswuld die 
Wirkunn;dpr sul)t'iitaiien Einspritzungen des Ergotin, um die Varices 
des Obersohenkels zu heilen, mit sehr günstigen Erfolg ver.sucht. 
Er markirte mit dem Höllensteinstifte genau die (xrenzen des 
Yarix und spritzte am centralen Ende desselben 0,0() Ergotin in 
das Unterliautzellgewebe ein. Zwei bis fünf Tage darauf wieder- 
holte er die Einspritzung; es hatten sieh bereits jetzt die (xrenzen 
des Varix von der Marke entfernt, und nach Verlauf von acht 
Tagen endlich w^ar von der Eetasie gar nichts mehr zu sehen, 
auch nichts mehr durch die schlalfe und der Palfation sehr zu- 
gängliche Haut hindurch zu fühlen, selbst nicht nach Verlauf 
der sechs Wochen, welche sich Patient noch in der Klinik befand. 
"Während dieser Zeit wurde an dem zweiten Varix, welcher an 
der Aussenseite der Wade gelegen und von Haselnussgrösse war, 
ein gleiches Verfahri'u angewandt. Doch genügte bei ihm eine 
einmalige Einspritzung von 0,0t). Nach acht Tagen war auch er 
vollkommen verschwunden. 

Ich habe versucht, bei einer Katze zuerst künstlich Varices 
an den hinteren Füssen zu erzeugen, aber es gelang mir nicht, 
« weil die Katze starb, l)evor ich irgend eine Erscheinung der 
Venenerweitcrung bemerkt hatte; desswegen spritzte ich. um 
die Wirkung d('v Selerotinsäure auf die Venen überliaupt zu be- 
obachten, unter die Haut des rechten Fusses eines Hundes neben 
die V. dorsalis pedis. während 1*2 Tagen 0,1 grm sclerotinsauren 
Natriums ein. Die Einspritzung rief immer ziemlich starke 
Schmerzen hervor, welche nach der Einspritzung ^/j bis '/•_' 
Stunden dauerten, wie ich aus den Bewegungen des Thieres be- 
merken konnte. Den dreizehnten Tag wurden die Venae dorsales 
pedis an beiden Füssen freipräparirt und die Grösse ihres Volu- 
mens mit einander verglichen. Die beiden Venen hatten dasselbe 
Volumen, die rechte schien sogar ein wenig breiter zu sein, 
als die linke. Das Unterhautzellgewebe neben der rechten 
Vene iiatte in Folge der letzten Einspritzungen eine hellbraune 
Farbe. 

Aus diesem Versuche geht also hervor , dass eine ziemlich 
lange fortgesetzte Einspritzung des sclerotinsauren Natriums, 



1) Berlin, klin. Wochenaelu 1872. Kr. 10. 
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keinen Einfluss auf die Grösse des Volamens einer gefunden 
Vene ausübt. Erfahrungen aber über die Einwirknng der Sole- 
rotinsäure selbst iiut gesunde und varicös erweiterte Venen geben 

mir vollständig ab. 

Deber die blntstiUende Wirkung des Mutterkorns und der 

Sderotinsäure. 

Um die practiscb beobacbteto blutstillende Wirkung des 
IdEutterkoms zu erklären, wurde der Einfluss dieses Mittels auf 
die Gefösse von Tbieren aufs Genaueste stndirt. Dieses Ziel, 
die_Circnlations Veränderungen zu beobacbten, hatten eigentlicb 
die meisten der neueren Forseber ins Auge gefasfet und icb er- 
wäbne hier Briesemann«), Holmes»), Potel*), Eberty-), 
Rossbacb«), Wernicb')undZöbler8). Unter den deutseben 
Autoren war Briesemann der erste, welcher bei subcutaner 
Einspritzung von Seealepräparaten Gefässverengerungeu an den 
durobsicbtigen Frosobtbeüen bescbrieben batte. Im Jahre 1870 
folgten die Beobachtungen vonHolmes, die unter Leitung von 
Yulpian angestellt wurden. 

Holmes beobarhtete an den Schwimmhäuten und an der 
Zun^e der curarisirteii Frösche kurze Zeit nach der subcutanen 
Einspritzung des Ergotln Bunjean eine beträchtliche Contraction 
der kleinsten Arterien , welcher meist auch eine Verengerung 
der Venen entsprach; die letztere mag auf eine Verminderung 
des Blutgehalts in Folge der Arterienverengerung zu beziehen 



sein. 



Potel beobachtete nach der subcutanen Einspritzung der 
wässrigen Ergotinlösung (0,25) eine beträchtliche Verengerung 
des Arterienrohres und zugleich eine beträchtliche Verminderung der 
Anzahl der Contractionen des zuvor freigelegten Froschherzens. 



») luaug.-Dissert, Rostock 1869. 

») Archiv der Phyaiologie 1870. pag. 884 Ä. 

t) Iiiug.-I>i8fl«rt. Greifbwald 1878. 

4) Iji«iig.-I)is8eit. Halle 1873. 

PhyaikaliBoli-inediciiusclie G«8ell8Chaft in Würzborg. 14. Sitzung v 

4. Juli 1873. 

6) Kinigo Versuchsreihen über das Mutterkoru. Berlin 1874. 
') Virchow s Archiv. Bd, 60. 
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Rossbach hat nach der subcutanen Einspritznng des £cbolins 
und Ergotins gar keine Verengenuig der Arterien beobachtet; 
dagegen zeigte sich namentlich bei Kaltblütern sehr deutlich 
eine stärkere FfiUnng des venösen Kreislaufes. Diejenigen Arte- 
rien, die Verfasser hinsichtlich ihrer Lumen-Grösse unter dem 
Mikroscope zu messen suchte ') sowie die Arterien des Augen- 
hintergrundes bei Warmblütern, zeigten sich übereinstimmend auf 
Ergotin erweitert. 

Wernich dagegen nahm die Arterien - Verengerung als 
hauptsäcliliche Wirkung des Mutterkorns an. Die Arterien- 
Verengerungen waren ihm das siclierste Zeichen eines wirk- 
samen Präparates, und er zog hieraus Sclilüsse auf die ganze 
Arzneiwirkung der Mutterkornextracte. W e r n i c Ii brauchte einen 
selbstgefertigten Secale-Auszug und erhielt folgende Ergebnisse: 
;,Der specifisch wirksame Bestandtheil des Mutterkorns übt 
auf den Tonus der G-efässe, besonders der Venen, einen jirimären 
Effect aus, welcher in einer Herabsetzung des Tonus bestellt, so 
dass die Venen nacli Ergotln-Vergiftuncij eine beträchtliche Er- 
weiterung erfahren und das J^lut sicli in den grössteii venösen 
Gefassen aiihaut't. DieBetheiligiing des arteriellen Gefässsystems 
ist eine secundäre. Die Arterien contrahiren sich nicht durch 
vermehrte Activität ihrer I^ruskelclcinente. sondern sie erscheinen 
enger und auch sonst verändert, weil sie leer sind. 

Zweifel behauptet, dass die Grefässverengerung der durch- 
sichtigen Froschtheile keineswegs als eine typische Wirkung des 
Seeale comutum aufgefasst werden darf, sondern nur als eine 
Heflexwirkung des sensiblen Reizes, resp. des Schmerzes, welchen 
die Einspritzung dieser Stoffe verursacht. Er gründet diese 
Meinung auf die Thatsache, dass auch andere Stoffe, denen mit 
Bestimmtheit keine Blutstillung u. s. w. zuzuschreiben ist (ver- 



1) Zum Belege führe ich eiueu seiner Versucho au: 

Vertueh L 

Frosch gut enrarisirt (0,02 gm Cnnre). 

Schwimmhant unter dem Mikroseope aasgestreekt. 1 Arterie 8 Theilstriehe 

Dorchmesser. 

Nach U.UG Ergotiti-Einspritznn^, Krueiteruiig des Lnmons auf 10 Theil- 
striche; uach Eiuspritzang von Wültcreu 0,0G, Erweiterung auf 11 TheiUtriche. 
Das Ergotin wurde unter die Bttdkenliant gespritit. 

Seine Yerraclie an Warmbltttem kommen epftter. 
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dfinnte Salz- und Schwefelsänre-Lösnngen, Olycerin, das mit dem 
gleichen Qnantam Wasser verdfiimt war, schwache Chlorkalinm- 
lösnngen iL a.) bei der Injecüon unter die Haut des Frosches, 
auffallende Verengerungen der Arterien hervorrufen. 

Um die Ursache der Verengerung des Lumens der Arteriolen 
nach der Einspritzung des wSssrigen Auszugs von secale comu- 
tum zu erforschen, hatten Köhler^), Eberty^) und Vogt^) 
die Versuche anPröschen und Kaninchen gemacht. Sie behaupten, 
dass das subcutan eingespritzte Ergotin Contraction der GefSssmua- 
culans bewirkt; diese Contraction werde durch Vermittelung des 
vasomotorischen Centrums ausgelöst, sei der Einfluss des letzte- 
ren ausgehalten, so sei die Wirkung des Ergotms auch paralysirt. 

Ich habe meine Untersuchungen über das Verhalten der 
Arterien bei Sclerütinsäure-Kiiiwirkung. an curarisirten niid nicht 
curarisirten Frosclieu gemaidit. Die erhaltenen Ergebnisse sind 
in beiden Fällen identisch, nur dass bei den curarisirten Tliieren 
die Caliberveränderuug etwas später eintrat, als bei den nicht 
cui-arisirten. 

Beobachtet wurden die kleinen Arterien der Schwimmhaut, 
Die letztere eignete sich zu diesen Untersuchungen am besten, 
da in der Zunge, wenn dieselbe stark hervorgezogen wird, der 
Kreislauf leicht stille steht. Um mi(di gegen Selbsttüuseliung 
zu sichern, wurde bei den Versuchen die Calibcrveränderung 
mit einem Ocularmikrometer gemessen. Die Sclcrotinsäure wurde 
in Gaben zwischen U,l— 0.2 grm unter die Rückenhaut oder 
seitliehe Bauchwand oder auf dem natiirliclieu Wege in den 
Magen eingespritzt. 

Unmittelbar nach der subcutanen Einspritzung sieht man 
den Kreislauf in der Schwinmihaut des Frosches lebhafter wer- 
den. 1 — 4 Minuten nachher, werden die kleinen Arterien deut- 
lich enger. Ich habe solche Verengerung in 27 Fällen aus 40 
von meinen Versuchen bemerkt; in 13 sah ich keine Verändere 
ung der (refässe. 5 Mal beobachtete ich, dass die Arterien von 
8 Theüstrichen des Ocularmikrometers (Vergröss. 140 Gundlach 
System 2, Ocular B) sich bis zur Hälfte des Lumens und .noch 



1) 1. c 
«) 1. c. 

S) Berliuer klia. W. S. 1872. Nr. 10. 
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Verhalten der Verduunngsorgane. 

lieber die Einwirkung der Seealepräparate auf den Darm- 
oanal, fand ich bei Haudelin, Wernich,^) Zweifel 3) und 
Bossbaoh^) Angaben. 

Haudelin beobacHtete beim Hunde nacb Einspritzung des 
Mutterkornauszuges eine Entzündung derDarmscbleimliaut, welche 
zu zahlreicben Extravasaten i'ührte, und der durch die Einspritzung 
putrider Substanzen erzeugten Enteriitis hfimorrhagica in hohem 
Grade glich. Die in einem Falle bei der Section vorgefundenen 
umfangreichen Invaginationen scheinen dem Verfasser eine An- 
regung der peristaltischen Bewegungen höchst wahrscheinlich 
zu machen. 

Wernich beobachtete nach der Einspritzung von 0,3 grm 
Ergotin in die v. jugularis dextra bei Kaninchen eine Verstärkung 
und Besclileunigung der Darmperistaltik, welche von einer venö- 
sen Einspritzung der Darmgefässe begleitet war. Zweifel be- 
obachtete nach der Einspritzung der tödtlichen Gaben des 
Wernich'schen Extractes des Mutterkorns bei Katzen immer 
dünne Entleerungen. 

Bei der Obduction sah er einmal viele Eki h\Tnosen im 
Magen , während die Därme normal waren ; im zweiten Falle 
fand er die Ekchymosen in der mittleren Partie des Dünndarms 
und eine aussergewöhnlieh starke Riithuug des ganzen Dickdarms. 

Kosshaoh sah bei einem Kaninchen, nach der Einspritz- 
ung von 0,2 grm des W e n z e 1 'sehen Ecbolins in die v. jugularis, 
sehr heftige Darmljewegungen eintreten; die fortschreitenden 
Contractionen waren so stark, dass sie zum vollkommenen 
Verschwinden des Darmlumens führten. Die Mesenterialgefässe 
erschienen nicht verkleinert, sondern stark gefüllt; aucli das 
Darmrohr wai' stark eingesj)ritzt und nur die contrakirten Tkeile 
waren vollkommen blutleer und blass. 

Besondere Versuche habe ich in dieser Beziehung nicht ge- 
macht; allein ich beobachtete bei Versuchen an Warmblütern unter 
Anderem auch das Verhalten des Magens und des Darmkanals 



1) 1. c. S. '60. 

*) 1. 0. a 86. 

I) L e. S. 898 n. f. 

*) In nicht TeTOffinitllcliten Tennichen. 
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und bekam folgende Ergebnisse: Zwiscben den anderen Erschein- 
ungen einer acuten Vergiftung mit Sclerotinsäure trat bei Katzen 
immer Erbrechen und Appetitlosigkeit ein. Bei Kaninchen, die 
bekanntlich nicht erbrechen können , habe ich nur die letztere 
Erscheinung beobachtet. Bei chronischer Vergiftung durch .sub- 
cutane Einspritzung nicht grosser Sclerotingaben , trat nie Er- 
brechen und Appetitlosigkeit ein, wenigstens nicht während der 
Dauer meiner Versuche. 

• 

Die Speichelsecretion war bei acuter Vergiftung bei Katzen 
immer in geringem Grade vermehrt. Bei acuter Vergiftung durch 
Einspritzungen unter die Haut, trat immer Durchfall ein; bei 
chronischer, selbst kleiner (0,2), aber fortgesetzter Graben ebenfalls. 

Nach der Oeffiiung der Bauchdecken zeigte der Darm wahrend 
und nach der Einspritzung der Sclerotinsäure in die v. jugularis, 
immer eine yermehrte Darmperistaltik, welche von Erblassung der 
Darmgetasse begleitet war. 

Bei der Section der Thiere, welche durcli grcsse Gaben der 
Sclerotinsäure getüdtet waren, fand ich die Magen- und Darin- 
schleimhaut immer ganz blass. Die Gret'ässe der Serosa dagegen 
waren sehr blutreich. 

Einflnss apf die Nieren und Hamansscheidniig. 

Was diese Erage anbetrifiPt, so konnte ich fast keine An- 
gaben in der Literatur finden. 

Bei meinen Versuchen an Warmblütern richtet^ ich des- 
halb mein Augenmerk auf die Hamsecretion und die chemischen 
Eigenschaften desselben, konnte aber in dieser Beziehung nichts 
abnormes beobachten. 

Die Tagesmenge und das specifische Gewicht des Harns, 
.schwankte in normalen kränzen. 

Eiweiss und Zucker traten nie auf. 

Die Harnblase wurde bei allen Sectionen nach einer acuten 
Vergiftung mit Sclerotinsäure sehr stark gefüllt vorgefunden. 

Verhalteii der Haut. 
Dragendorff und Podwisotzky beobachteten bei 
Frischen nach subcutaner Application der Sclerotinsäure, inner* 
halb einiger Stunden eine von eigenthümlicher Anschwellung 
der Haut begleitete, fast vollständige Lähmung. 
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melir zusammenzogen , in anderen Fällen die Znsammenziehung 
nicht 80 bedeutend , aber auch ganz deutlich ausgedruckt war. 
Die Zusammenziehung dauerte gewöhnlich 5 bis 12 Minuten 
fort und nachher wurde das Lumen der Arterien wieder 
normal. 

Nach der Einführung der entsprechenden Gaben von Sdero- 
tinsaure und sclerotinsaurem Natrium in den Hagen des Frosches^ 
konnte ich dagegen gar keine Verengerung des Arterienrohres 
beobachten, selbst wenn ich die Beobachtung 30 Minuten bis 
1 Stunde nach der Einspritzung fortsetzte. 

Wenn ich wie Zweifel, unter die Baiiclihaut verdünnte 
Schwefelsäurelösungen (4 Tropfen der gewöhnlichen verdünnten 
Schwefelsäure auf 10 grm Wasser) oder Glycerin, das mit dem 
gleichen Quantum Wasser verdünnt war, einspritzte, so bekam 
ich auch ziemlich beträchtliche Verengerung des Arterienrohres 
(in 4 Fällen aus 6 Versuchen), ferner aucli eine rasch vorüber- 
gehende Verengerung der Arterien nach einem einfachen Nadel- 
stich, den ich statt der Einspritzung machte. An enthirnten 
Tröschen konnte ich durch gar keinen der genannten Stofle Ver- 
engerung der Arterien hervorrufen. Ich schliesse mich für 
Kaltblüter daher der Meinung Zweifel's an, dass die Verenge- 
rung der durchsichtigen Froschtheile keineswegs eine specifische 
Wirkung des Mutterkorns, bzw. der Selerotinsäure ist, sondern 
nur eine Reflexwirkung des Schmerzes, den die Injection dieses 
Stoffes auf die vasomotorischen Centren verursacht. Was das 
Verhalten der (Tcfässe bei Warmblütern nach der Einspritzung 
von Seealepräparaten anbetrifft, so habe ich selbst in dieser Be- 
ziehung mit Sclerotinsänre keine Versuche gemacht. Rossbach 
aber hat, wie ich selion frülier erwälmt habe, die Einwirkung des 
Ergotin (Bonjean) auf die Ohr-Choroideal- und Retinagefässe 
des Kaninchens beobachtet und fand sie immer auf Ergotin er- 
weitert. 

Diese seine Versuche wurden bis jetzt noch nicht veröffent- 
licht und bekam ich seine Erlaubniss, dieselben zu publiciren. 

Venueh I. 

Kräftiges, weisses Kaninchen. Der präparirte linke Sympathicus zeigt anf 
electrische Reize starke Reactiou, indem eine sehr starke Pupillenerweiterang ein- 
tritt. Das oberste llalsganglion des Sympathicus wird mit einem Stück des Ner- 
ven herausgerissen, die Wunde zngenaht und das Thier dann losgebunden. Das 
rechte Ohr zeigt hei aUerdiugs nicht sehr sorgfältiger Messang 35,80 C, das 
linke 86,0* 0. Die Geflisse des linhen Ohm zeigen bedeutende Erweitenmg. Die 
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reelite PipiU« aittt 6,6 mm, die linke 6,85 mm. Die dunoidealgefSase auf der 

rechten Seite sind bedenten<1 weiter and stärker gefttUt» die foterraieiilurtame 
deaüicher markirt, ala anf der linken Seite. 

4I1 35]iiln. 1. Injection von 0,11 grm Ergotin B onjean^ (nen) gleich anscUies- 

send 2. Injection von 0,11 jirm Ergotin. 
4 „ 40 „ 3. Injection von 0,U grm Ergotin Ronfpan. 

4 „ 44 „ Bin jetzt zeigen üich weder Schmeizeusuusserangen noch sonst irgend 

etwas erhebliches. Jedoch ist eine Yerengerong der OhrgeOsse bis 
jetst entschieden nicht eingetreten. 

6 n » Die Choroideal- und Retinagefässe sind ganz gleich gefüllt, so dass 
also eine Erweiterung der betreffenden Gofftsse der linken Seite nach 
der Injection eingetreten ist. 

5 „ o „ Eine Yerengerong der Ohrarterien ist auch jetzt nicht eingetreten. 

5 n 4 » Die Papille links dentlidk enger als rechts. 

6 n 6 „ 4. Lqection von 0,11 grm Ergotin Bonjean. Das Thiw seigt in 

seinem ganzen Wesen noch nichts Autfallendes. 

5 „ 7 ^ 5. Injection von 0,11 grm Ergotin Bonjean. 

5 „ 12 „ Die Choroidoal- und Ketinaget'ässe noch immer gleich gefüllt. 

5 „ 16 „ Die Choroideal- und Retiuagelässe noch immer gleich gefiült. 

6 „ 18 „ 6. Ii|{ection von 0,11 Erg. B. 

•6 n 24 M Das Thier befindet sich fortwährend wohl und seigt nichts Besonderes. 

6 n 45 „ Das Thier ist noch immer normal. 

5 „ 52 „ 7. Injection von Erg. B. 

7 n 15 « Das Thier ist fortdauernd munter. 

Wie während des ganzen Yersnches, so sind anch jetzt noch die Ohrgefitese . 
links stärker, rechts weniger stark gefttllt. 

Aus vorstehenden Versnclien geht hervor, dass auch wir 
durch das Experiment Anhaltspuncte gewinnen konnten, um die 
von den Practikern heobachtete blutstillende Wirkung der Secale- 
Präparate zu erklären; die beobachtete Stillung von Lungen- 
blutungen würde .sich nach unsern Versuchen aus dem dur(di das 
Mutterkorn bedingten Sinken des Blutdrucks und der Schwächung 
der Herzthätigkeit erklären lassen; die Stillung von Darm- 
blutungen, namentlich Uterusblutungen aus der durch das Mutter- 
korn eintretenden Anämie dieser Orgaue in Eolge Arterienver- 
engerung. 



frluuinakologisclie UnteiBucliiuigca. JLJU. Bd. 9 
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Die frülieroTi Bpobaditer, welche ihre Versuche mit anderen 
Mutterkompräparaten an Kaltblütern machten , sprechen von 
einer solchen Hautansehwellnng nicht. 

Toll iTKMnerseits habe in allen meinen sehr zahlreichen Ver- 
suchen an Kaltblütern, nicht ein einziges Mal eine solche Haut- 
erscheinung con.statiren können. Bei allen Versuchen blieb die 
Haut der Frosche ohne Veränderung. 

Bei Warmblütern, Katzen und Hunden, beobachtete ich in 
meinen chronischen Vergiftungsversuchen ausser der G-angraen. 
welche immer an derjenigen Stelle entstand, welche am meisten 
mechanischen EingrifFen unterworfen waren, noch das Auf- 
treten schwarzer Pigmentflecken an den Fussballen 
und Zehen. Die Pigmenti rung begann immer schon am 3. und 
4. Tage nach Beginn der Einspritzung. Die pigmentirten Stellen 
waren nicht gefühllos. 

Die mikroskopische Untersuchung solcher Flecke hat ge- 
zeigt, dass die schwarze Farbe derselben bedingt ist durch das 
örtliche Zusammenhäufen des schwarzen Pigments, grossentheils 
im Rete Malpighii, zum Theil auch in der Epidermis. An einem 
Präparate sah ich mikroskopisch kleine Extravasate, die in einer 
Papille entstanden waren. In anderen Beziehungen stellte der 
nntersnohte Ort nichts abnormes dar. 

Wirkiug auf den Utoms. 

Von den älteren Beobachtern hat Dietz (1832) über die 
Wirkungen des Mutterkorns an trächtigen Hunden und Kaninchen 
ezperimentirt und gefanden, dass das Mutterkorn die schwangere 
Gl-ebarmntter erregt und dass bei massigen G-aben (15,0 grm) die 
G-ebnrt ohne Schaden für die Mutter und die Jungen erfolgt. > 
Nach stärkeren Graben aber von Mutterkorn in Substanz fand 
'er die G-ebärmutter in einen entzündlichen Zustand yersetzt, die 
Geburt gehemmt und den Tod der Mutter und der Jungen her- 
beigeführt. 

Dagegen stellt Wright 2) auf Grund von 16 an trachtigen 
Hunden gemachten Experimenten jeden Einfluss auf die Gebär- 
mutter in Abrede. 



1) Dietx: Vemolie ttber die Wirkungen dee UntterkmmB auf dem tUexi- 
■chen Organismns. 

*) Sehmidt's Jahrbtteher. Bd. 28. S. 161. 
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Schroff 0 von 6,0 gm des gepulverten Hntterkoms 
bei einem trächtigen Kaninchen keinen Einflnss, dagegen durch 
1 grm des Ergotin Bonjean bei einem trächtigen Kaninchen 
am andern Tage Abortns von 4 zWar lebenden, aber unreifen 
Embryonen eintreten sehen. 

Wernich ^ beobachtete nach der Einspritzung von Ofiß grm 
seines (?) Ergoldn in die Vene des linken OberschenkelB bei 
Kaninchen I und nach 0,45 grm bei Katzen, sehr langsame Ute- 
rascontractionen, die von oben nach unten fortschritten und nur 
einige Secundra anhielten. Er sagt aber selbst, dass diese Ver- 
suche wegen der nicht sehr grossen Energie der Bewegungen, 
nur mit Vorsicht verwerthet werden dürfen. Was noch in Be- 
zug auf sie die grösste Sicherheit gewährt, ist die zur Genfilge 
feststehende und auch besonders von Ose r und Schlesinger^) 
hervorgehobene Thatsache, dass am nicht begatteten Kaninchen 
spontane Bewegungen des Uterus eher zu den Seltenheiten, als 
zu den häufigeren Vorkommnissen gehdren. Nach der Beobacht- 
ung, dass der Uterus immer erst während, oder nach der durch 
Ergotin bewirkten Zusammenziehnng {nie vor derselben) ein 
blasseres Colorit annahm, meint Wernich, dass diese Zusam- 
menziehungen nach Ergotin wahrscheinlich verursacht seien durch 
anämische Reizung der im Grehim oder hoch im Bückenmark ge- 
legenen Bewegungscentren des Uterus. Um die Wahrscheinlich- 
keit dieser Meinung zu prüfen, schnitt er vor der Einspritzung 
das Rückenmark zwischen dem 3. und 7. Bückenwirbel durch, 
und konnte Bewegungen am Uterus nicht bemerken. 

Rossbach ^) hat die Bewegungen des nicht schwangeren - 
Uterus bei Thieren auf Ergotin iJonjean und Ecboliu nie wesent- 
lich verstärkt gesehen. 

Bor ei sc ha-*) behauptet, dass Bewegungen des Uterus bei 
Kaninchen und Hunden nach Mutterkorn auch olme Theilnahme 
des centrahni Xervensystems eintreten können. Er zerstörte alle 
Verbindungen der Nerven mit dem Uterus und beobachtete die 
Bewegungen des Uterus nach der Einführung des Ergotin in 



1) Pharmakologie. Wian 1868, pag. 674» 

2) 1. c. pag. 35. 

3) Wieu, medic. Jahrb. 1872. 

*) Physik.-uiedic. Gesellschaft in Würzbarg. 14 Sitzang vom 4. Juli 1877. 
«) ]. 0. S. 61. 

9* 
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genasen Graben. Um die Möglichkeit der Bewegungen in diesem 
Falle vom Gefasscentrum zu beseitigen, hatte er die Verbindung 
mit der MeduUa oblongata zerstört und trotzdem doeb Contrac< 
tionen beobachtet. Besswegen meint er, dass das Mutterkorn 
die in der Gebärmutter selbst befindlichen motorischen Elemente 
reist. 

Dieser kurze Ueberbliok der Literatur zeigt, dass man über 
die Wirkung des Mutterkorns auf den Uterus noch keine fest- 
stehenden Thatsachen erhalten hat Die Ursache liegt nach 
meiner Meinung in der grossen Schwierigkeil der betreffenden 
Versuche. Die Versuchsthiere, an welchen Untersuchungen über 
Uterusbewegungen gemacht werden können, haben, wie ich selbst 
durch Beobachtung festgestellt habe, einen sehr verschieden rea- 
girenden Uterus. Ausserdem kann zuweilen jedes Experiment 
vereitelt, oder doch in seinen Ergebnissen völlig werthlos werden 
durch die bei Experimenten an Organen mit glatten Muskel- 
fasern mit Recht gefßrchteten spontanen Bewegungen. 

W. Sclilesinger sagt in seiner Arbeit über „Reflexbe- 
wegUTigen des Uterus", ^ydass in dieser Beziehung namentlich der 
schwangere Uterus es ist, welcher durch die beinahe fortwähren- 
den spontanen Bewegungen für das Experiment als ungeeignet 
erklärt werden muss." Schlesinger stellt dann an den zu 
Experimenten benutzbaren Uterus die Anforderung, dass er flach, 
bandartig, von rosarother Farbe sei und enipfielilt diejenigen * 
Kaninchen, welche noch jung, doch bereits die geschlechtliche 
Keife erlangt haben, aber niclit concipirt hal)en dürfen. W e r n i c Ii') 
konnte auch nur bei Thieren der hesdiriehenen Art Veränder- 
ungen am Uterus durch starke Ergotineinspritzungen erzielen. 

Scherschewsky und Cyon-) in ihrer Arbeit „über die 
Innervation der Gebärmutter - wählten für ihre Versuche nur 
geschlechtsreife Hunde und Kaninchen, die wo möglich schon 
geboren hatten oder am Anfang der Schwangerschaft waren. Die 
jungen Thiere mit unentwickeltem Uterus taugen nach genannten 
Autoren für die Versuche nicht, weil ihr Uterus nicht auf Reiz- 
ung reagirt Scherschewsky behauptet weiter, dass die Be- 



1) 1. c. pag. 74. 

2) Die Arbeitea, welche im Laboratorium von Prof. Cyou im Jahre 1873 
gemaclit worden. St. Petersbnrg 1874 in Pflfiger's Archiv Bd. VIII. 1874 pg.349. 
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wegungen eines tr^ditigen Uterus gleicli naob der Blosslegung 
desselben selir stark sind und erst allm&blig erschlaffen nach 
3 bis 5 Minuten ; nach dem Ablaufe dieser Zeit aber liegt der 
Uterus regungslos da, wenn man ihn jiioht berShrt. Ich 
selbst fand folgende Thatsachen bei normalen, nicht vergifteten 
Thieren: die nicht trächtige G-ebärmutter von Kaninchen zeigte 
trotz der erregenden Einwirkung der Luft und der Verdunstung 
keine Spur von Bewegungen, während die trächtigen G^bfirmÜtter 
* derselben Thiere in hastige peiistaltische Bewegungen, die wenig- 
stens 40 Minuten (von der Eröffnung der Bauchhöhle an gerech- 
net) andauern; nach 40 Minuten trat wieder Buhe ein und nur 
zeitweise traten später noch schwache Contraotionen au£ Da- 
gegen zeigte bei Katzen weder die trächtige, noch die nicht- 
trächtige G-ebärmutter Contraotionen, auch nicht nach Eröffnung 
der Bauchhöhle; selbst directe electrische Beize bewirkten nur 
sehr schwache Contraotionen. 

Es ist noch ein weiterer Umstand für Uterusbeobaclitungen 
zu constatiren. Die Beobaclituiijr der Bewegungen des Darms 
und des Uterus erheischt nothwendig die Eröli'nung der Bauch- 
höhle. Diese Eröffnung zieht störende Folgen nach sich, nämlich 
das Eintrocknen und die Abkühlung, welcher Umstand die Itein- 
heit der Beobachtung im höchsten Urade trübt. 8 a u d e r s - E z n ^) 
versuchte diesen Uebehständen dadurcli abzuhelfen, dass er die 
entblössten Därme wälirend der ganzen Versuchsdauer unter eine 
scliwaclie Koclisalzlitsung von 38^ C. tauchte. Er versenkte das 
am Brett l)et'estigte IvaniiichcJi ganz oder nur thcilweise in einen , 
mit scliwaclier Kochsalzlösung gefüllten Kasten ; bei vollständiger 
Versenkung wurde durch den Einsatz einer Trachearöhre für das 
ungehinderte Athmen gesorgt. Ein solches Thier aber kann man 
gewiss nicht als ein gesundes betrachten. 

Dieses Ihiterlauchen des Thiercs während einiger Stunden 
muss sowolil auf sein (lefäss- als auch auf sein Nervensystem 
von ganz cingreifcndtMii Einflüsse sein, und. wie der Verfasser 
selbst mittliedt und auch Rossl)ach erfahren hat, vertragen es 
die Thiere nur eiiiifi;c Stunden. Cyon-) schlägt vor, die schützende 
Wirkung der erwärmten Kochaalzlosiing (Va*^) ohne diese schäd- 



1) Cyon; Methodik der physiologischen Experimente und Viviaeotionen. 

Giessen 1876. pg. :}ü7. 
«) i. c. pg. 308. 
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liehen Folgen zu benutzen} indem mau statt das ganze Thier nur 
die pSrme mit der Kochsalzlösung in Berührung bringt. Nach- 
dem die BanchwSnde in der Linea alba vom Froc. ziphoideus bis 
zur Symphysis ossium pubis aufgeschnitten wurden, zieht man 
durch die b^den WundrSnder je zwei Fäden durch und hebt sie 
mittelst derselben empor; dasselbe macht man mit den beiden 
Wundwinkeln. Auf diese Weise kommen die Bärme in eine Art 
Mulde zu liegen und man kann sie beliebig mit einer ganz flachen 
Schicht der erwähnten Lösung bedecken. Als eine noch bessere neue 
Methode hat mir Frof. Rossbach Yorgeschlageui nach der Er- 
Öfßaung der Bauchhöhle die Zwischenräume der Bauchorgane mit 
warmer Kochsalzlösung (O^ß^'/o, 22^ C.) zu füllen und nachher 
in die Oeffhung der Bauchwand eine erwärmte G^lasplatte einzu- 
führen, um die Bewegungen der ITnterleibsorgane möglichst lange 
in normaler Bedingung ohne Verdunstung und Abkühlung zu 
beobachten. 

Eine solche Vorbereitung des Versuches schützt, wie ich 
aus einer Reihe von Versuchen ersah, die Bauchorgane vorm Ein- 
trocknen und vor Abkühlung ziemlich lange Zeit, wenigstens 2, 
3 Stunden, so dass man die Uterus- und Darmbewegungen ganz 
gut beobachten kann, und dürfte desshalb diese Rossb ach' sehe 
Methode für alle Beobachtungen der Darm- und Uterusbeweg- 
ungen am meisten zu empfehlen sein. 

Meine Versuche habe ich an jungen, geschleehtsreifeii, aber 
nicht begatteten Kaninehen gemaeht. Das Thier wurde leicht 
curarisirt, nur um die willkürlichen Bewegungen zu beseitigen, 
und tracheotomirt. Nachher wurde die Bauc}ili(ihle erötl'net und 
die oben beschriebene Vorbereitung des Versuches gemacht. 

Darauf beobachtete ich während 15 Minuten den Uterus 
und die Darmbewegungen. Wenn der Uterus während dieser 
Zeit ganz ruhig blieb, wurde das sclerotinsaure Natrium in die 
V. jugularis dextra eingespritzt. In allen meinen Versuchen (6) 
. beobachtete ich, wenn die Gabe des eingespritzten sclerotinsauren 
Natriums nicht kleiner als 0,2 grm war, gleich naeh der Ein- 
spritzung eine stark(> Erhlassung dosT^terus, nach welcher starke 
Contraclionen desselben in der Scheide eintraten. 

Es zog sich hiebei der ganze Uterus zusammen, und ausser- 
dem bildeten sich mehrere örtliche Einschnürungen in den Hör- 
nern. Diese Zusammenziehungeu dauerten 2 — 3 Minuten fort 
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und wSliieiid dieser Zeit blieb der ganze XJteras todt blass, nach- 
her wurde er ruhig uud bekam eine hellrothe Farbe, die aber 
blasser, als vor dem Versuche war. Auch' der Darm wurde stets 
blass und dieBeweguugen desselben nach der Einspritzung imiüer 
stSrker; die Wiederholung hatte immer denselben Erfolg. 

Versiudi I. 

Ausgewachsenes Kaninolieii , auf den Rttcken nafjgebnnden, tncheotomirt, 

curariüirt. 

5 b 50iniD. Nach der ErüÜ'naug der Bauchhühle zeigte der Uterus ein gedecktes 

Ansaehen ; hellrothe Stellen wechseln mit blasses ab ; er ist voUstflndlg 
mhig. Starke Darmbewegang, besonders der Dflnn-Oinne. Die Blase 

ist gelullt, ihre Gefiisse sind blutreich. 

6 „ 5 II Die Farbe des Uterns ist (lifsclb»! ^'ib'ifluMi. lUerns war während 

15 Miimteii ganz niliiij. Die Uaruibowoguiij: duiurt iiiiim.T fort. 

6 „ 20 „ Einspritzung in v. Jugularis dextra 0,2 sclerotinsaureu Natriums. Uterus 
. ist plötzlich gans blass geworden, blieb aber rahig. 

6 „ 82 ,f Ziemlidi starke Bewegnngen im ganzen Uteras and Scheide-Bewegang 
dauerte mit derselben Kraft 3</x Mianteu. Damach ist wieder vollkom- 
mene llulu; eingetreten. WuhrMs] der Zasammenziehung war der 
Uterns ganz blass, aber mit .Sistinuig derselben bekam er seine hell- 
rothe Farbe wieder. Die Darmbewegung ist stärker nach der Kiu- 
apritzung geworden. 

6 „ 28 „ Entleerang der Blase. 

6 „ 82 n Einspritzung von sclerotlnsaurem Natrium 0,2 in v. jagolaris dextra. 

fn den 14 Secanden das Erbleichen und ziemlich starke Uterus- und 
der Scheidebewegnng, die von den Hörnern anfing und nachher auf 
• den ganzen Utern.s sich verbreitete. Die Bewegung dauerte 4 Minuten 
uud nachher wurde der Uterus wieder ruhig und bekam seine frühere 
hellrothe Faijbe. 

6 „ 40 „ Einspritzung von selerotinsanrem Natriam 0,2 in jngularis dextra. 

In 10 Secanden trat Erbleichen und allgemeine Uternscontraction und 
der Scheide ein, die 5 Minuten dauerte. Nachher ist der Uterns wieder 
ruhig, aber es blieb ein leichtes Erblassen seines Colorits noch 
eiuige Zeit zurück. 

6 „ 50 M Ber Tersneh Wurde abgebroch«i, das Kaninchen wurde getodtet. 

, Versuch II. 

Kaninchen, tracheotoniirt, onrarisirt. P.ei d. r Eröibiung der Bauchhöhle ist 

der Uterus hellroth, ruhig. Triige Darnibe-.vegungen. 

4 h XQuiiii. Aussetzung der künstlichen Athmuug. Nach 4 tiecuudeu Beginn einiger 
Bewegungen an den Hörnern. Nach weiteren 2 Secnnden ist die Con- 
traction des Uterns eine allgemeine und dar Uteraa ist ganz tdass ge> 
worden Nach Wiedereinleitung der Ventilation wird der Uterus wieder 

hellroth und \ ollkonniii'u ruhig. 
4 „ 16 tt Zweite Sistiruug der Athniuug rief wieder starke Contractioueu und 
blaae Farbe des Uterus hervor. 
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4 b isnün. Der Uteri» ist hellroth und volletlndig mhig. 

4 „ 20 „ Einspritzung in die v. Jngularis dextra von sclerotinsanrem Natriom 
0,2 prm. Gleich uacli d<'r Einspritzung wurde der ütcrns todt Mass 
nud nach Secuuden traten starke Uteruscoutractioncii ein, die von 
der Scheide anfingen und sich verbreiteten auf den ganzen Utcraä. 
Nachher blieb der üterae wührend weiterer 60 Seeanden in tonischer 
» Zusammensiehnng and guus bUas ; alsdann sind wieder die allgemeinen 
Contractionen des Uterus aufgetreten and dauerten noch 2 Minuten. 
Die Darmbewegongen seit der Einspritzung sind viel st&rker geworden 

^ „ M „ Der Uterus ist ganz mhig, aber ein leichtes Erblassen seines Coiorits 

ist zurückgeblieben. 
4 „ 25 ,, Entleerung der Blase. Die Därme bewegen öicli wie früher. 

4 i'ü „ Der Uterus ist ruhig, aber die schwachen Bewegungen sind iu der 
Scheide zu bemerken. 

4 „ ^ „ Der Utems ist blassroth und vollsttodig rahig. 

4 „ 50 „ Binspritinng von sclerotinsanrem Xatrinm 0,2 grm. in v. Jugularis 

dextra. Oleich nach der Einapritsong ist der Uteras gass Uass ge> 

worden und beginnt sehr stark sich zu contraliiren Die Contraotionen 
dauerten 9 Minuten und uachh)>r ist der Uterus wieder rahig geworden 

und bekam seine blassrothe Farbe. 

5 „ 20 „ Einspritzung von 0,2grn). sclerotiusaurem Natrium mit demselben Erfolg. 

Das Thier ist unterdessen sehr matt geworden und wird durch Ausschneiden 
des Herzens getödtet. Während des Verblutens ist der Uterus ganz blass geworden 
und treten nachher auch schwache , nur einige Secunden dauernde Uteruscou^rac- 
tionen ein. 



In zwei Fällen liatte ich vor der Einspritzung die Sistirnng 
der künstlichen Athmung gemacht. Nach Aussetzung derselben 
tritt eine Erblassung und allgemeine Uteruscontraction in der 
2. — 4. Secunde ein. Nach Wiedereinleitung der Ventilation wurde 
der Uterus wieder vollständig ruhig. 

Wir sehen also, dass die Einspritzung von Sclerotinsäure 
und die Aussetzung der künstlichen Athmung auf den Uterus • 
gleiche Wirkung ausüben, d. h. zuerst Erbleichen und nachher 
starke Contractionen. 

Wernioh<) hat auch ein blasseres Colorit desütems wSh- 
rend oder nach der Zusammenziehung (nie vor derselben) nach 
Ergotinwirkung beobachtet, und erklärt diese Thatsache durch 
anämische Beizung der im Gehirn oder hoch im Bückenmark 
gelegenen Bewegungscentren des Uterus. 



1) 1. c. pg. 37. 
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Die TJntersuchiingeii von Oser, Schlesinger^) nnd 
Scherscli e w s k j ^) bewiesen, dass die Uternscontractionen nach 
der Aassetsung der künstlichen Athmnng ihren Ursprong in der 
fieizTuig (dnrch die Kohlensäure) des Yasomotorischen Centrnms in 
der Hednlla oblongata haben, weil nach der Abtrennung desselben 
jede Uterusbewegung, nach der Aussetzung der Athmung aus- 
blieb. Die Erscheinungen beim Uterus nach der Einspritzung 
Ton Sderotinsaure wird identisch derjenigen, welche man nach 
der Aussetzung der Athmung beobachtet ; dem zu Folge, hatte ich 
um zu prüfen ob die Ursache in beiden Fällen dieselbe ist, 
vor der Einspritzung von sclerotinsaurem Natrium bei Kaninchen 
das Halsmark zwischen Hinterhaupt und Atlas durchtrennt und 
hienach ebenfalls gefunden, dass in diesen Fällen die Einspritzung 
des sclerotinsauren Natriums in die v. jugularis keine Uterus- 
beweguiig mehr hervorruft Der Uterus blieb blass-hell roth und 
vollstänilig rabig nach dem Versuche, wie er auch vor dem Ver- 
suche war. 

Nach diesen Thatsachen und auch nach der Beobachtung, 
dass der Uterus vor und während der Zusammenziehung nach 
Sderotinsäurevergiftung ein blasseres Colorit annahm, schliesse 
ich, dass diese Zusammenziehungen nach Sderotinsäurevergiftung 
nicht Folge einer directen Wirkung dieses Stoffes auf die glatten 
Muskelfasern des Uterus sind, sondern in Folge einer Reizung 
der vasomotorischen Centren nnd der dadurch bedingten Anaemie 
des Uterus eintreten. 

Varsuoh I. 
Eaninchen von 1200 grm Gewicht, traoheotomirt. 
Bli lOuin. Das Rückenmark wird zwischen Hinterhaupt nnd Atlas durchschnittou. 

Nach der Eröftnung der Bauchhöhle wird der Uterus rahig, blasgohell» 
roth. Die Darmbewegungen sind aiidit zu bnmorken. 
äl> I2niin- Einspritzung von sclerotinsaurem Natrium (0,2) in die v. jugularis 
dextra. Ziemlich starke Darmbewegaogen. Der Uterus ist Tollstwidig 
ruhig, die Farbe desselben ist die nttmliehe geblieben. 
Wfihrend der folgenden 10 Hiniiten wird die Einspritzung von sclerotin- 
saurem Natrium (0,2 grm) noch zweimal wiederholt, hat aber keine Veränderang 
des Utcrns hervorgerufen. 

Derselbe Erlolg zeigte sich auch in dem »weiten von mir augestellten 
Versuche. 



1) 1. c. pg. ö2. 
I) 1. c. pg. 39. 
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Üeber die chrontselie Tergfftnng mit Sclerotinstture. 

Schon viel friilier als die hrilsamen Eij^enscliaften des Mut- 
t'^rkonis bekannt waren, wussten die Acrzte. dass der lange 
fortgL'setzte Grebraueh desselben den Organismus angreift. Tn allen 
Epidemien der sogenannten Kriebelkrankheit, die im Mittelalter 
nnd selbst in neuerer Zeit in Frankreich ^) und Deutschland be- 
obachtet und auch unter den Namen Ergotismus raphania, Ignis 
sacer, Mal de Sologne u. s. w. beschrieben wurde, ist das Mutter- 
korn von einzelnen Aerzten (Salerno, Tessiet, Dietz u.a.) 
für die hauptsächlichste Ursache derselben angesehen worden. 
Salcrne-) (1754) und Schleger'') (1778) konnten bei ihren 
A t rsu( hen mit dem Mutterkorn an verschiedenen Thieren fast 
alle Erscheinungen des sogenannten brandigen und convulsivi- 
schen Ergotismus hervorrufen. 

Nach Sa lern e 's Versuch starben einem Schwein nach län- 
gerem (Tebrauch von Mutterkorn alle vier Füsse und beide Ohren 
brandig ab. Auch die gastrischen Symptome, welche bei der 
Kriebelkrankheit immer vorhanden sind, stellten sich bei den 
Ver.suchen mit Mutterkorn ein. Bei der Obduction der vergifte- 
ten Thiere sah Sa lerne das Gekröse, den Dünn- undLeer-Darm 
entzündet ; der scharfe Hand der Leber zeigte livide Flecken. 
Andere Versuche, welche dieselben Schriftsteller sowie ReadM 
und T e s s i e r ^) anstellten, lieferten ähnliche Resultate. Die Thiere 
starben mit Zeichen von Brand am Schwänze, an den Ohren, den 
Füssen u. s. w., und an Leljer und den Därmen fand man gan- 
gränöse Flecken. Auch nach W i 1 1 ebr and®) lässt sich die Ent- 
stehung von Brand der Extremitäten nach Gebrauch von Seeale 
corn. durch Versuche an Thieren, die dasselbe längere Zeit er- 
halten, darthun, und auf mechanische Weise erklären. 

Dietz') sah bei den mit Mutterkorn gefütterten Thieren 
(Hunden und Kaninchen) Speicheliiuss, Erbrecheui Erweiterung 



1) Kirie ausführliche Beschreibung solcher Epidomicn in Frankreich kann 
man bei Leteurtre Documeuts pour sei'vir ä l'hisloire du siegle ergote. Paris 
1871, tindeu. 

*) Orfila, AUgemeine Toxikologie. Leipzig 1839. Bd. II. pg. 338. 

3) Diets, Versache ttber die Wirknngea des Ifntterkonis. Tfibingen 183S. 

*) Read, Traitö dn siegle ergote. Strasbourg 1771. 

5) Memoires de la societe royali^ de niodec. 1777 U. 1778. 

6) Sthiniilfs Jahrb. Bd. 108 pg. 2Uy. 

7) Schmidt s Jahrb. Bd. 26 pg. 151. 
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der Papille, Beschleniiiguiig der Respiration and des Herzschlags, 
Zittern des Körpers, taamelnden Gang, halbe Lähmang der Ex- 
tremitäten, besonders der hinteren; bald BiarrhSe, bald hitzige 
Oefftiung, vermehrte Gasbildung im Darmkanal, zurückbleibende 
Mattigkeit and Schläfrigkeit mit starkem Durst, aber geringer 
Fresslast» Der Tod erfolgte nach dem Genuss von im Ganzen 
720 — 3070 grm entweder in einem Anfalle von Convulsionen oder 
unter allmählig zunehmender allgemeiner Schwäche. Gangrän 
trat bei Vögeln an Schnabel, Kamm und Flügeln nach 30 — 90 grm 
ein. Bei der Section solcher Thiere fand Dietz folgendes: An- 
sammlung des Blutes auf der venösen Seite des Kreislaufs, das 
Blut war schwarz und nicht geronnen. Die Lungen waren zu- 
weilen blutreich, aber grösstentlieils normal. Leber und Milz 
blutreich, Entzündung und Brand an verschiedenen Theilen des 
Darmrohrs. Die Gallenblase mit Cxalle angefüllt, die Harnblase 
ganz entleert. Nervensystem nuraial. 

Wright'^) sah bei Hunden, denen er täglich 30 grm Mut- 
terkorn in Substanz beibrachte, in der crfjten Woche nach jeder 
Gabe ein heftiges Zittern, fast wie Convulsionen. l)ie Pupillen 
waren meist nach ö Minuten erweitert, nach einer lialben Stunde 
oft zusammengezogen. Das Herz schlug in der Kegel 20 Minuten 
verstärkt, dann schwaeli. Fast nach Jeder Dose Trägheit und 
Schwäche in den Hinterfüssen. Die letzte Zeit vor dem Tode, 
der in der 7. — 9. Woche erfolgte, war der Athem schwer, die 
Nase sonderte eiterige Materie aus; man bemerkte bestandiges 
Zittern ; Verstopfung wechselte mit Durchfall und Tenesmus. 
Der Tod trat unter Gefühllosigkeit und unwillkührlichem Uriniren 
ein. Die Sectionsergebnisse waren dieselben, wie bei Versuchen 
von Dietz, nur waren in beiden Fällen von Wright die Lun- 
gen .sehr dunkel und in grosser Ansdehnong mit Tuberkeln 
besetzt. 

M. Farolle gab 1840 einer Manleselin das pnlverisirte 
Kntterkom mit Honig während 6 Tagen in progressiven Gaben 
von 20 bis 64 grm täglich, und beobachtete beschwerliche Re- 
spiration, Erschlaffung der Herxthätigkeit, Appetitlosigkeit, Zit- 
tern des Körpers nnd allgemeine Schwäche. Ben sechsten Tag 
nach dem Genuss von 284 grm, war das Thier sehr schwach, 



») Schmidt a Jahrb. lid, 28 s. 
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apathisch, fast gefühllos und wurde gotödtet. Paroli a hat auch 
Versuche an Sperlingen , Tauben und Hühnern gemacht und be- 
kam dieselben Ergebnisse. Endlich hatte er selbst das Mittel ge- 
nommen und auch einem 24-jährigen Manne 0,lBgrm des Mutter- 
korns gegeben und beobachtete die Verlangsamung der Puls- und 
Respirationsfrcquenz, Erweiterung der Pupille, blasses Gesicht, 
Appetitlosigkeit, Zittern des Körpers und. allgemeine Schwäche. 

Ausserdem haben Dr. Millet^) (1851) und Bonjean*) an 
Tbieren, und Dr. TJberti de Brescia^*) (1841) an Menschen 
ähnliche Versuche gemacht und dieselben Ergebnisse erhalten. — 

Barrl er') l)eol)aelitf'tf' zu Lyon 1852 — 1855 eine epide- 
iiiiselio Ver<4iftuiig dnn li ^hittorkorn mit Gangrän. Die (rangrän 
trat vorzugsweise in solchen Xr.rportheilen auf, die von der 
Nervt'ii- und Blnt-Oentren am entlegensten sind, wie an den 
Iländeii und Füssen, Barrier hat an den gangränösen Extre- 
mitäten deutliche Spuren von Entzündmip; derAiterien gefunden 
und hält den Ergotismus für eine Blutkraukheit , der Arteriitis 
folgt. 

Nach Nadatzky und Ravitsch*) finden sich bei acuter 
Vergiftung mit dem wässrigem Auszug alle Venen des Körpers, 
vom Gehirn, besonders von der grauen Hirnsubstanz an, bis zu 
den Gedärmen, ebenso das Herz mit dunklem, flüssigem Blute 
überfüllt. Bei langsamem Tode stellt sieh ein anderes Bild dar: 
das G-ehirn und seine Häute sind auffallend blass, die G-efässe, 
besonders die Arterien, blutleer, aber überall sind erweiterte 
Venenzweige zu sehen. Bei der mikroskopischen Untersuchung 
des Blutes bemerkt man nach 2 oder 3 Minuten eine grosse 
Anzahl prismatischer, nadeiförmiger Hämoglobinkrystalle und 
eine Menge unausgebildeter Krystalle in Form von Stäbchen, 
die garbenartig geordnet durch einander liegen. Kavitsoh 
meint, dass solche Krystalle eine üebei-gangsform zur normalen 
Krystallisation büden und überhaupt bei Krankheiten vorkommen, 
die von Zersetzung des Blutes begleitet sind. 

1) Leteartre, Docnments poor servir & rhistoire du Siegle ergoM. Pwris 
1871. pg. 78. 

»j Ibidem pg. 79. 
•) Ibidem pg. 81. 

«) Schmidt 's Jahrb. Bd. 87 pg. 302. 

V) Zur Frage fiber die Wirkung des Hntterkoms. Diti. StPetenbarg 1866 

6» 
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Ich seibat habe sehr genaue chroniBohe Vergiftungsversuche 
mit Selerotinsfinre an zwei Katzen, von denen eine trächtig 
war, und an einem Hunde angestellt. 

Die Sclerotinsänre wnrde hiebei immer unter die Bücken- 
haut eingespritzt, obwohl diese Operation sehr schmerzhaft war. 
Ich habe aber diese Methode ausgewählt wegen der Möglichkeit 
die eingespritzten Gaben ganz genau zu dosiren, und weil ausser^ 
dem die Einführung der Sclerotinsänre mit der Milch in den 
Magen mittelst einer Magensonde nach 10 — 16 Minuten immer 
Erbrechen hervorrief, so dass die ganze entnommene Menge des 
Mittels, wieder herausgeworfen wurde. Ich habe noch die Scle* 
rotinsänre mit dem Futter zusammen einzuführen versucht, aber 
es kam zuweilen vor, dass die Katze deshalb ihr Futter nicht 
berührte. 

Vervaoh 1. 

Bei der weissen trächtigen K«tse stellte ikh in der ersten WoelM ein siem- 
licli heftiges Zittern nach jeder Einspritsnng von 0,1 grm Sclerotinsinre ein. Am 
4. Tage bemerkte ich bei fortgesetzten Gaben starke Rasselgcränsdie in (1«'u 
Lun«r<'ii, die sogar «lic Hrrztiinp fibf-rtanbtcn. Während der ersten Woch» iialini 
ich keine Veränderung dt!r Kruuhranf.' der Krättu und des Benehmens wahr: nnr 
am 7. Tage bemerkte ich an den beiden hinteren Fusüballeo kleine schwarze 
Flecken, an denen die Empfindung vollständig erhalten war. Am 9. Tage warf die 
Katze zwei Jnngen, die ganz gesnnd und kräftig waren, nnd welche sie selbst 
säugte. 

Von dem R. Ta^re angefangen, spritzte i( h '.' Taire hindurch, 0,2 grm und 
nachher "bis zum lOiide it,:; grm p. d. S( h^rotinsäure unter die Haot. Di© Katze 
bekam Durchtalle, indess blieb ihr Apjietit gut. 

Während der zweiten Woche hörten die Rasselgeräusche in den l.>ungen 
allmählich anf ; die schwarzen Flecken an den Fassballen worden immer grOsser 
an den hinteren nnd erschienen nnn auch anf den volleren FnssbaUen. 

Den 17. Tag starb das eine Jnnge. 

Während der 3. Woche wird die Katze durch die einzelnen Gaben nicht 
mehr so angej^riffcn, wie früher. Der .\ppetit ist schlechter geworden (die Nahrang 
blieb Milch und Brud); Darchfölle wechseln ab mit VerstopAmg and die Katse 
nimmt an Kräften ab. 

Während dieser 8 Wochen blieben das Gewieht des Körpers, die Tagesmenge 
des Urins, Papille, Pols nnd Beqiirationsfreqnenz &st ohne Yerändernng. 

Während der 4. Woche worde die Katze immer schwächer nnd es trat zwischen 
der Haat auf beiden Körperseiten anf, die eine immer grössere Ansdehnnng annahm. 
Die anderen Erscheinungen wie früher. 

Nach Anssotznng der SclerotinsSuremedication heilte im Verlaufe des nächsten 
Monats die tiaugriiu der Haut vollständig; es bildeten sich 2 nicht sehr grosse 
schmale Narben und die Katze wurde wieder ganz gesand. 
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Versuch II. 

Eine schwarze Katze, 2110 griii Gewicht, zei>,'tL' in der ersten Woche der 

snbcntancn Einspritzung von täglich 0,1 grm Sclcrotinsänre k(!ini> Veräiidernug in 

ihrem Beiluden. Die zweite Woche, als ich täglich 0,2 grm einspritzte, bekam die 

Kfttxe DnrcIifaU, Appetitloaigkeit nnd lag den ganzen Tag vollständig regungslos 

in Uirem Kasten. Ikre Srille aabmen sehr ab, besonders als die eingesprltste 

Gabe auf (»,:> srrni erhöht wurde. Den 19. Tag, nacb Beginn der Einspritzaagen, 

entstaiitl auf der linken iSeilc, auf welcher die Katze gewöhnlich la<r. eine trockene 

Gangrän der Haut. Der Verlust der Haut und der Unterhautzellgewebe hat dio 

Grösse einer HaudÜäche. Der Boden der Wunde ist aus Intercostalmuskelu and 

ans dm unteren Bippen gebildet; der Boden, wie aneh die Ränder der Wände 

sind ganx trooken nnd sebeinen nicbt sclimerabaft an b^il. In anderen Besieh- 

nngen aeigte die Katze während der 4 wöchentlicheii Beobachtnng fast nichts Be- 

» 

sonderes. Temperatur des Kür])ers, Gewicht, Tagesmenge des Urins, Puls- und 
Kespirationsfreqnenz, Pupille, blieben ohne deutliche Vcräudernng. Da das Thier 
ohnedem schwarz war, konnte etwaige eintretende Pigmeutirung nicht wahrge* 
nommen werden. Ancth hier trat nach Aussetzung der Vergiftung vollständige Heilung 
und Genesung ein. 

Vanraoh III. 
Q u-n d. 

Einem Hunde von 88f 0 grm Gewicht wurde das sderotinsanie Natrium in 
Gaben von 0,2 grm unter die Haut des Fasses, 12 Tage lang, eingespritzt. Jede 

Einspritzung rief einen starken Sohmers hervor, welcher Vi — Vs Stunde dauerte, 

•wie ich aus den Bewegungen des Fasses bemerken konnte. Ausser diesen Er- 
scheinungen zeigte sich wiilirend dieser 12 Tage nicht die geringste Veränderung 
im Befinden des Thieres. Während einer Chloroformirung, welche vor der Ampu- 
tation des rechten Fnsses gemacht wurde, starb der Hund. 

Die Section wurde IH Stunden nach dem Tode des Thieres gemacht. 

Sectioiisergebuisse: Dunkle Farlx; nnd Diinnflussigkeit des Blutes. Das Uerz 
ist in den \ entrikeln blutleer, die Vorliüt'e sind ziemlich stark gefüllt. 

Die Lunken sind blutreich mit vieU'ti Kcch yniosen, besonder.s in den unteren 
Tbeilen, siad üdeiuatüs und fallen bei der Herausnahme aus dem Brustkörbe nicht 
insaaunen. 

Die Därme und Nieren sind blatreich. Die Schleimhaut der Därme aber and 
des Magens ist blass. 

Die Harnblase ist leer, die Galleublase ziemlich stark gefüllt. 
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H n n a. 



Zeit 


^Gewicht 
« 


1 » 1 
«a 


>g 

V 

Ü 

i 


Reaction 




•2 2 

cu 


g 
H 


Bemerkongen. 


Sept. 


















6. 


8800 ^rm. 




— 




224 


60 


39,2 


BiaspritzuDg von 0,1 grm. 
sclerotinsaarenNatriiuns nn- 
ter die Haat d.reclit. Fasses. 


6. 




■lUü cc. 


lOUl 


iSclnvacli 
sauer 


1 tiO 


40 


:{y,2 


EbtiUäo. 


7. 


8400 , 


200 cc. 


1010 


Schwach 
sauer 


200 


40 


39,1 


Ebenso. Anf d-m n ilit-Mi 
vonlrrni Kn>i.sl>;»Il.'ii i\t riu 
schwarzer Kleckt-n z. Ix uht- 
keu. Der liund ist uiunler 
und firisst sein Fatter gem. 


8. 


aiöu , 


2Ü0 cc. 


lOIU 


Schwach 
sauer 


22» 


40 


39,3 


Derselbe Zustand. 
- 


9. 


8300 „ 




— 


— 


176 


48 


39,4 


Derselbe Znstand. 


10. 


wuo „ 








200 


48 


H9,l 


Der.sulbu Zuütaud. 


11, 


8420 , 


- 


— 




200 


■10 


:{y,4 


Derselbe Znstand. 0,2 gnu. 


12. 


3360. „ 






i 


löO 


40 


30,:i 


Ücrselbe Zustand. 0,2 grni. 


18. 


3680 „ 


— 


— 


— 


160 


60 


39,2 


Derselbe Zustand. 0,2 grm. 


14. 


• 

35b5 „ 








240 


52 




Derlei bu Zustand. 0,2 grm. 


16. 


8680 „ 








180 


48 


39,4 


Der Hund ist ein wenig 
träger und trauriger gewor- 
den, frisst aber sein Put- 
ter gern. 0,2 grm. 


16. 


8632 „ 








180 


52 


39 


Derselbe Zustand. 0,2 grm. 



Wuhruuii einer Chloroformiruug stirbt der lluud. 
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Katze A. (weisse). 





i' 


Tagesmeuge 


♦» 


a 


s 


♦» •** 


■ 




Zeit 






o 




ce s 
b o 


S2 




Gewi 


des 
Urins 


© s 


'■S 

JJ 




'S,"" 

O 1-1 

ßj ö 


Tenipc 

tU] 


Bemerkungen. 
• 


Aug. 


















Ol. 


24UO 
grm. 








212 


00 


39,4 




Sept 
















RIris]irit/iin? von 0,1 grm. 
äclerutiuäiiuru unter die 
Rflckenhant U^M 


1.* 








— 




— 




2. 


— 


o. mit Koth- 
massen zu- 
sauiuen 






— 




— 


Eiiis|iritzuiifr von 0,1 }?rni. 
Sclerotiusäure unter die 
Rflckenhant 


3. 


— 


40 


1012 


neutral 






— 


Einsjiritznnfr von 0,1 gru. 


4. 


21(J0 
gnu. 


150 


1012 


sauer 




40 


30,6 


Einspritzung von 0,1 grm. 
Sclerotinsinre. Die Katse 
siclit kränklich aus, frisst 
(nur Fleisch) ilur Futter 
weniger gem. Beim Schnan- 
tVn hört man laute Ronohi 
sonores, so dass man keine 
Herstöne hören kann. 


5. 


2600 
grni. 


K<.>iii Urin 
iiikI kfinc 
Kutuiaas.süii 






_ 


40 


40,4 


Einspritsnng von 0,1 grm. 

Ronchi sonores dauern beim 
Schuauteu innner fort. Die 
Katze sieht kränklich ans. 
Ihre Stiimnc i t sfliwächer 


















geworden, sie säuft heute 

Iftlitk mUm^ anal««.« 

ancn juicn, sitst mmg. 


















6. 


2700 
gnn. 


Kr in Uriu. 
Sehr wenig 
dünne Roth- 


1 




— 


40 


— 


I)as Schnaufen ist vou 
Rasseln begleitet. Der allge- 
lueiuu Zustand ist derselbe. 
0,1 gnn. 


7. 


27B0 


■»-V T ' A 1 

Diimif Kotli- 


KtHt 


saner 


— 


48 


38,3 


Die Katze ist ganz apa- 




grni. 














thisch geworden. Auf d. hin- 




nicht viel 
175 












terenFnsshallen sind schwan. 

Flecken zu Innifrkfu. Sie 
frisst ihr Futter gern. 


8. 


2750 


m 

Düiiue 
Kothmassen 


lOlO 


äuucr 








Die schwarzen Flecken auf 
den Fussballen werden grösr 
scr. Konchi sonores duieni 

IUI Ir* ^1 Iii* 


9. 


2800 


100 cc. der 


1(>12 


schwach 


200 


48 


39,2 


Die Katze hat Kaehts zwei 






Eoihmassen 




sauer 






Juii;:e ireworfou. l>ii .hingen 
sind reü' und lebendig. Die 
Ronchi sonores sind sohiTA* 

eher geworden. 0,2 grm. 


10. 


2760 


Urin ist mit 

düuneu 
Kothmasseu 
vermischt 






192 


j GO 

1 


38,8 


Die Kat'/.r ist sehr apa- 
thisch, ilire Kothuiussuu sind 
dünn. Das Fntter firisst^sie 
mit Appetit. 0^ gflßL^ '*S^ 
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Katze A. (weissej. 











a 


• w 

S 


. » 


■ 




Zeit 


1 
« 


Tafl*'siii<-ii;;i' 

Urins 


« r 
OD 9» 


ßeactio; 


r. 


« 3 


2 

s *» 

H 


Bemerkungen. 






250 cc. trübe 
Kothmafsen 


lOlU 


sauer 


— 


52 


39,4 


Derselbe Zustand. Die 
schwarzen Flecken an den 
hintcrtn Fiissballtii werden 
grosser und es entstehen die- 
selben Flecken anch auf den 


12. 


2740 


300 cc. trttbe 


1010 




160 


60 


39,3 


Derselbe Zustand. 0,3 grm. 






Kothmassen 












X3. 


2782 


200 cc. trübe 
Kothmassen 


1020 


' stark 
saaer 


200 


60 


39,3 


Derselbe Zustand. Die 
Kuiichi sonores sind sehr 
sciiwach. 0,.! j^rni. 


'14.' 


2900 


800 cc. trübe 


lolo 


stark 


24U 


48 


39,5 


Derselbe Zustand. 0,3 grm. 






und dfinne 




saner 












Kothmassen 














15. 


2850 


4t_N ) ec. dünne 


1010 


stark 


200 


52 


39 


0,3 grm. 






Kothiuasseii 




sauer 








le. 


2860 


Sehr wenig 

Urin mit 
düanen 
Kothmassen 

vermischt 






200 


44 


39,8 


Derselbe Znstand. Ronehi 

sonores sind vcrscliwunden. 
Diu schwarzen Fleckeu wer- 
den grösser. 0,3 grm. 


17. 


2660 


100 cc. 


1015 


.sauer 


180 


40 


39 


Dersi'lbo Zustand. Die 






düuue Kuth- 












kleine Katze liej;t rc^^iiuf^slos 
da und saugt nicht. Um 2 Uhr 
Nachnnttags ist die kleine 
Katze todt. Section : Herz 
weni^ Blut enthaltrud; Lun- 
gen und Därme hyiieräiuiscli. 
Hagen mit coagulirter Mück 
gelullt. Die ochleimhaat ist 

blass. 0,:5 grm. 






massen 












18. 


2572iWemg üriu 







22U 




<io,9 


Derselbe Zustand 






mit dfinnen 


















Kothmassen 














IV. 


2627 


Kein Urin. 
iDüane Koth- 
massen 








40 




i'iej\at/e nai niCAU ge> 
fressen. 0,3 grm. 


80. 


2627 


250cc. dfinne 
Kothmassen 


1020 


neutral 


200 


40 


39,3 


Die Katze hat ihr Fntter 
gefressen. Der allgemeine 
Zustand ist derselbe. 0,3 grm. 


21. 


2660 


lOOcc. dfinne 

KolhniasstMi 


1010 


neutral 


240 


44 


39,6 


Derselbe Zustand. 0,8 grm. 


22. 


2525 


.'K» cc. dünne 
Kothmassen 




neutral 


20U 


4l> 


38,9 


Derselbe Zustand. 0,3 grm. 




iaMo 


70 oc. dtlnne 


lUH. 


schwach 


200 


44 


39 


Die Katze ist sehrtranrig, 






Kothmassen 




saner 








frisst aber ihr Futter mit 
















Appetit. 
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Katze A. ("weisse). 



Zeit , 



Die Menge ^. ^ 
des I a -.r 



Futters 



^5 



4> 

es 

et; 



Ol .5 



«3 



Sept. 
21. 



;25'j' 



25. 



26. 



2500 



150 cc. 
dünne Koth- 
nias.seu 



•100 cc. 
dünne Koth- 
niassen 

175 cc. 
dünne Koth- 
uiaääcn 



1025 sauor 



104(1 



1010 



I 



sehwiicli 
.sauer 



200 



neutral 200 



lienierknngcu. 



Auf der linken Seite indem 
unteren Theil des Baucheff hat 
sich eine kleine Wunde ge- 
bildet; der Boden und die 
Künde derselben sind ganz 
trocken. 0,3 grni. mit Futter. 
0,8 grm. 

Derselbe Zustand. Di« 
Katze hat ihr Futter nicht 
gefressen. (>,l{ grm. m. Futter. 

hie Athenizüge sind tief, 
hingsam und krampfhaft. Bei 
.\u.scnltation hört man Ronchi 
sonores Die Katze frisst ihr 
Futter mit Appetit. Die bei- 
den Wunden werden immer 
tiefer und grosser. Die Katze 
ist sehr apathisch u. schwach. 
0,;} grm. mit Futter. 

Im Ganzen 5,79. 



Katze B. (schwarze). 



Zeit 


Gewicht 1 


Tagesmenge 
des 
Urins 


4^ 


Reaction 


l'ulsfreqn 
in iMinut* 


.i; - 


1 

Ol 

H 


Bemerkungen. 


Aug. 

HI. 
Sept. 
1. 


2110 








240 


48 


39.2 


Einspritzung von 0,1 grm. 
Sclerotinsänre unter die Rü- 
ckeuhaut. 


2. 




210 cc. 
trübe Koth- 
massen 


1010 


sauer 








Einspritzung von 0,1 gnn. 
Sclerotinsäure unter die Haut 


y. 




40 cc. 
trübe Koth- 
masseu 


1014 


sauer 








Einspritzung von 0,1 grm. 
Sclerotinsäure. 


4. 


1480 


2:jo cc. 
trübe Koth- 
masscn 


1<»12 


neutral 


20b 


l>0 


:w,o 


Einspritzung von 0,1 grm. 
Sclerotinsäure. Der Kater 
sieht kränklich «us und liegt 
den ganzen Tag in derselben 
Stellung, n. frisst sein Futter. 
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E a t 8 e B. (aoliwane). 



Zeit 


1, - ' 1 


A m^vm Uly ii^o 

L rias 


'.ja 


** 

J 


in 1 Minut«' 


II 


S 
H 


Bemeilcnneen. 


1 




1 III 






• ■ 








5. 


2:i(X> 


KtO ( c. iran/ 


lol2 


saner 


2<J0 


48 


:i9,i 


Die Katze sitst rnhig, 


- * 




klar kf'iiii' 












frisst ihr Futter gem. 






Kothiuassun 












X 


99RA 


MSO ee. 


1010 


neutral 




48 


39,1 


Ebenso. 






wettig ilüime 














- y » ' ' 




Kothmassrn 














7. 


2250 


275 cc. 


lOlu 


sauer 


212 


44 


:iy,2 


Die Katze ist apathisi Ii ixu- 






trübe dfliine 












worden und Ifisst mit sich 






KothniBSBAii 












machten wax man will. Sie 


















fVisst ihr Futter gern. 




2216 


276 cc. 


1010 


saner 


200 


44 


:i8,9 


Derselbe Znstand. 0,2 grm. 






trübt- diiniif 


















Kothill 11 SS »II 














9. 


2270 


100 cc. 


1010 


sauer 


2ÜU 


4ö 


;i9,2 


Derselbu Zustaud. 0,2 grm. 






trübe dflnne 
















Kothmasscn 














lü. 




:iOO cc. 


lülO 


sauer 


180 


56 


39 


Derselbe Znstand. 0,2 grm. 






düuiie Koth- 
mwnen 














11- 


2200 


2:?0 i-r. 


loH) 


neutral 


KV» 


52 


38,9 


Dil! Katz« hat iiirb^s jre- 






(lüuue Koth- 












fresstMi. sie liegt lU-ii ^^anxen 






massen 












Tag. ohne sich zu bewegen 


















nnd sieht sehr kr&nklich ans. 


















o,:i grm. 


12. 




120 cc. 


1010 


Ufulral 


2»JU 




;;u,2 


Derselbe Zustand. 0,'.i grm. 






dünne Koth- 


















ma-säcn 














IB. 


2210 


Kein Urin 


— 


— 




.")2 


39,2 


Derselbe Zustand. 0,3 grm. 






dtfBBe Koth- 


















inasson 














14. 


2110 


Kein Urin 






2H2 


40 


39 


Die Katze hat nichts ge- 






keine Koth- 












fressen. Sie ist sehr apathisch 






masseil 












und träge. 0,3 grm. 


16. 


2077 


2,"» er. 


- - 


stark 


180 


48 


38,7 


Die Katze hnt nichts ge- 






Keine Koth- 




sauer 








fressen. 0,3 grm. 






Blassen 














le. 


2044 


Wt'di r l'riii 






200 


44 


39,3 


I>ii- Katze hat sehr wenig 






nocli Koth- 












gefresseu und ist sehr traurig. 






niasät^u 












0,3 gm». 


17. 


1975 


60cc. 


1025 


saner 


180 


52 


39,2 


Die Katxe frisst nicht, sie 




Kt'in»' Koth- 










ist sehr schwaih geworden 






niasseu 












nnd liegt regungslos da. 


















0,8 grm. 


18. 


2007 


l.Ml i-r. 


102U 


schwach 


200 




39,3 


Sie hat ein wenig ge- 






Dnnnc Koth- 




saner 








fressen. Der allgemeine Zu- 






masseu 


1 










stand ist derselbe. 0,3 grm. 



10* 
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Katze B. (scHwarze). 







Ta|:*'snieti-rt' 


«-> 


ion 


II 


■*» ■*» 1 
II 

0^ a 1 


Ii 




Zeit 


O 


des 
Urins 

1 

1 


Ol 

1 


et 

& , 


— ' 

^ 1 

H 


üemcrkuageu.. . ^t^. 

1 i in 


S«pt. 
19. 


8070 


90 cc. 


1090 


neutral 


200 


40 


39,1 


Die Kafzp liat ihr Futter 


Dflnne Koth* 
massen 












gel'resäeu. Auf der linken 
Seite, auf weleker die Salito 

gf'wöhnlicll Uegt , entstand 
gaugraena sinea. Der Verlust 
der Haut und 'der ünteriuult- 

zelltrewcbe hat die Grösse 

dt'r unteren Handfläche. 


20. 


2UÜ0 


2Ü0 CC. 


1020 


neutral 


220 


;i2 


39,3 


Die Wunde ist ganz trocken 




Dflnie BLoth- 
massen 












nnd scheint nickt schmerz- 
liat't zu sein. (Keine Ein- 
spritzung). } 


21. 


J970 


ISOoc. 

Düintf Koth- 
iiiaHsi-ii 


1010 


schwacli 

saner 


220 


:i2 


39 


Derselbe Zustand. 


22. 


2077 


40 cc. 




ueutral 


220: HO 


39 


Derselbe Zustand. 0,3 grm. 




dflnne Koth- 

massen 












mit Pntter.'* 


2S. 


2070 


130 cc. 


1010 


schwach 


200 


■to 


38,8 


Auf der rechten Seite des 




Harte Kotli- 
massen 




saner 






Banokes entstand eins kldae 
gangränöse Wunde. 0,8 srlu. 

mit Fntter. 


24. 


2110 


bO cc. 
Dflnne Koth- 
massen 


1015 


schwach 
saner 


240 


28 


39 


Die lii iden Wunden .sind 
tiefer nnd gnisser ;:eworden. 
Die Katze ist noch schwächer 
geworden. Die Athcmzuge 
sind tief, lunirsain und viel 
von sclnvailifii (»eräuschen 

(loncill aunoiea^ iit!j;it5H,t;i», 

t>ie Katze flrisst ihr Futter 

fyern. 0,3 crni. mit Fntter. 


25. 


20ÖÜ 


ÜOO uc. 


lOlO sühwauh 


200 


32 


39,2 


Derselbe Zustand. 0,3 grm. 






Dflnne Koth- 




1 saner 








mit Fntter. 






massen 














26. 


197-. 


2.'.o IT. 
Düuuo Kutli- 
massen 


10 in 


schwach 
^ sauer 

i 


200 


28 


38,5 


Derselbe Zustand. 0,3 gfp. 
mit Futter. 

Im Ganzen 6,7 grm. . ^ 

4 
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JBrgebnisBe. 

1. Die Sclerotinsänre besitzt all« p]iysiologiscliennndthera- 
peatisclieii Wirkungen des Hntterkorns and mnss deswegen als 
dessen hanptwirksamer Bestandtheil angesehen werden. *) Das 
sclerotinsaore Katrinm wirkt gleich, nur etwas schwäclier wie 
SclmtinsSnre. 

2. Die Kaltblüter (Frösche) sind gegen die Sclerotbsäure 
sehr empfindlich. Von den Warmblfitem sind die Fleischfresser 
empfindlicher wie die Pflanzenfresser. 

3. Die Wirkungen der Sclerotinsäure sind besonders auf 
das Central-Nervensy.stem gericlitet.- 

4. JJie Ivetlf'xerregbarkeit des Rückenmarks, wird dni'di 
Sclerotinsäure bei Kaltblütern liorabgesetzt, bis zur vollständigen 
Lähmung; hei Warmblütern wird die Keflexerrt'gljarkeit zwar 
herabgesetzt, ist aber bis zu dem Tode des Tbieres naebweisbar. 

5. Die peripheren Endignngen der sensiblen Nerven werden, 
wenn die Sclerotinsänre mehr oder weniger direkt damit in Be- 
rührung kommt, gelähmt, bleiben aber von normaler Erregbar- 
keit bei allgemeiner Vergiftung. 

6. Die Erregbarkeit der motorischen Nerven wird durch 
Sclerotinsäure nicht herabgesetzt. 

7. Die quergestreiften Muskeln bleiben intact. 

8. Die Sclerotinsäure setzt die Herzthätigkeit nur bei Kalt- 
blütem herab; hei Warmblütern bleibt die flerzthätigkeit, selbst 
bei verhältnissmässig grossen Gaben, unverändert 

9. Der Blut^ck fällt nach kleineren Gaben vorübergehend, 
nach grösseren dauernd. 

' 10. Die Temperatur des Körpers fällt bei der acuten Ver- 
giftung bis zum Tode des Thieres sehr deutlich ab. 

11. Die Athembewegungen werden bei Warm- und Kalt- 
blütern immer verlangsamt. Beim Tode des Thieres erlöschen 
die Athemzüge früher, als die Herzschläge. 

12. Die Darmbewegungen werden bei Warmblütern immer 
beschleunigt. 



1) Die Prophezeiung: (Je litt's & Co. in seinem Hamlelsberieht vom Septem- 
ber 1878, die Sclerotinsäure werde bald verschuUeu sein, nur durch die Zusammeu- 
wirkung aller Stoffe komme die specifliehe Matterkornwirknng zu Stande, wird 
"ieh daher niokt bewahikeiten. 
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13. Die Grebärmutter wird Bowolil im trächtigen, wie im 
nicht trächtigen Zustande zu Coutraetioiion angeregt; vorhandene 
Contrartiouen derselben werden verstärkt. Vor und während der 
Zusammciizif huug nimmt die Grebärmutter ein blasseres Colorit an. 

14. Die blutstillende Wirkung der Scderotinsäure beiLimgen- 
blutungen kann durch dasSiiikt n des Blutdrucks erklärt werden; 
dagegen ist die blutstillende Wirkung bei Darm- und besonders 
bei (Ti'1);ii-inutterblutungen auf ein anderes Moment, nämlich anf 
die Anaemie zurückzuführen, welche nach d^ Einspriteung der 
der Sderotinsäure stets in Folge einer G-efässyerengemng dieser 
Organe eintritt. 

15. Der Sderotinsäure - Tod bei Warmblütern ist bedingt 
durcb endliche Respirationslähmung. 

Practische Folgerungen. 

In Folgendem stelle ich die practischen Folgeiungen pus 
meinen pharmakolog, Untersuchungen , soweit sie für den Arzt 
und Geburtshelfer wichtig sind, zusammen. 

1. Die Sderotinsäure und das sderotinsäure Natrium . sind 
hinsichtlich ihrer Giftigkeit keine besonders gefährliclien 
Mittel und sind z. B. jedenfalls 10—100 Mal weniger giftig 
als die meisten Alealoide. Wenn wir bei dem gänzlichen 
Mangel von Erfahrungen an Menschen vcrsHrhn} aus unseren 
Thierexperimenten auf den Menschen schliessen zu wollen , so 
würde sich (unter allem Vorbehalt 1) für einen erwachsenen 
Menschen von 50 Kilo Gewicht, die tödtlichp Gabe etwa auf 
10,U grm. Sderotinsäure berechnen. Daraus würde sich ergeben, 
dass man in der Anwendung der Sderotinsäure nitdit zu ängst- 
lich zn sein braucht, um so weniger als, selbst wenn obige Menge 
auf einmal innerlich gegeben wird, durch eintretendes Erbrechen 
ein nicht geringer Theil wieder herausgeworfen wird. 

2. Die Gebärmutter zusammenziehende Wirkung der Sde- 
rotinsäure, des Mutterkorns und seiner Präparate, glaube ich 
durch meine Versuche gegenüber jedem Zweifel sicher gestellt 
zu haben, gegen (Carl Mayer, Mosgeweg,) die bekanntlich 
jede Wirkung des Mutterkorns auf Beförderung der Wehen 
laugneten); femer haben meine Versuche ergeben, dass nicht 
nur nur während des Geburtsaktes i sondern auch zu jeder 
andern Zeit sowohl am nicht schwangeren, wie auch am schwan- 
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geren xand an dem semes Inhalts entleeren ütems Contraetionen 
hervorgerufen werden. 

3. Bei Thieren fanden wir als die niederste üteruscontrac- 
tionen bewirkende Dosis 0,2 grm. Es ist wahrscheinlich, dass 
aüch bei Menschen ähnliche Gaben, dasselbe erzeugen. Wahr- 
scheinlich beruhen die negativen Angaben über die Wirkung des 
Mutterkorns auf den, menschlichen Uterus, nur auf einer zu ge* 
ringen Grabengrösse, zum Theil vielleicht auch auf der Anwend- 
ung von^ schlechten Präparaten. 

4. Dass die Sclerotinsäure und das s. N. auf den Foe- 
tus nicht besonders giftig wirkt, zeigt unsere Katze, welche nach 
subcutaner Einspritzung von im Ganzen 1,0 grm., gesunde und 
kräftige Junge warf. 

5. Einen Tetanus Uteri haben wir in keinem einzigen Falle 
beobachtet, sondern nur von oben gegen den Ausgang fort- 
schreitende Contraetionen. 

6. Hinsichtlich der blutstillenden Wirkung des See. corn. 
und der Sclerotinsäure, waren wir zwar nicht im Stande directe 
Beweise für oder wider zu bringen, wohl aber glauben wir die 
von Anderen beobachtete blutstillende Wirkung bei Gebärmutter- 
blutungen, durch den Nachweiss, dass die Gebärmutter nach dem 
Gebrauch des Mittels blass und blutleer wird, in Folge einer 
aktiven Gefässcontraction , auch wissenschaftlich als eine wirk- 
liche Folge der Mutterkomwirkung nachgewiesen zu haben. Auch 
sprechen unsere Versuche entschieden für eine günstige Wirkung 
der Sclerotinsäure bei Blutungen aus dem nichtschwangeren 
Uterus. 

Die Sistirung von Blutungen aus anderen Körpertheilen z. 
B. ans den Lungen , wie sie ebenfalls von Practikern gesehen 
wurde, kann nach unseren Versuchen jedenfalls nicht in der- 
selben Weise erklärt werden, wie die Sistirung von Gebärmntter- 
klutungen. Denn bei den meisten anderen Körperprovinzen haben 
wir ni( ht mir keine Verengerung der Arterien und keine Steige- 
rung do,^ Blutdruckes beobachte':, sondern Gleichbleiben des Ar- 
terieiiluiiifiis und Sinken «Ifs Blutdrucks. Es konnte für die 
anderen Kürperprovinzou eine blutstillende Wirkung des Mutter- 
korns und seiner Prä]);u'ate nur in sofern erklärt werden, als 
dieselben die den Blutdruck schwächen und demnach einen 
trombotischen Verschluss der blutenden Stelle leichter ermög- 
lichen, als bei fortdauerndem hohen Blutdruck. 
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7. Für die Höglicl^keit einer Heilung von Aneurysmen und 
Phlebeotasien dnroli Mntterkornpräparate konnten wir ans unseren 
Thierversncben keine Anhaltspunkte gewinnen. 

8. Der Vorzug der Sclerotinsäiire vor anderen Mnttcrkom- 
präpar.aten besteht darin, dass dieselbe ein geschmackloses Pulver 
ist, welches als Hauptbestandtlieil dos Mutterkorns in viel kleineren 
(laben denselben Erfolg erzielt, wie die gebräuchlichen ^Mntter- 
kornpräparate , und dass das Alter des Präparates keinen Eiu- 
fluss auf seine therapeutische Wirkung hat , wenn dasselbe nur 
an einer trockenen Stelle und ungelöst ant'hewalirt wird. 

9. Für die practische Anwendung taugt die subcutane Ein- 
spritzung der Sclerutinsäure und des selerotinsauren Natriums 
leider wegen der starken dadurch hervorgeruteiieii Schmerzen 
nicht; am zweckmässigsten wird sicli der innerliche Gebrauch 
des selerotinsauren Natriums erweisen. J )ie genaue Feststellung 
der Gabengrösse dieses letzteren Präparates gegen Wehenscliwäche 
uud (jrebärmutterbiutuugen wird Sache des Geburtshelfers sein. 

Würz bürg, im September 1878. 
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Neue Studien 
Uber den |)liYsiologisdien Anta»:ouisiuu8 der Oifte'). 

Zum Theü in Gemeinschaft mit Dr. B, v, Anrep bearbeitet 

▼on 

M. J. Uüssbacb. 



Seit ich durch eine Reihe von Arbeiten die Haltlosigkeit 
des ans der alten Zeit stammenden Glaubens an einen doppel- 
seitigen physiologischen Antagonismus der Gifte zu erschfittem, 
und meine diesbezfigliohenVersuohseigebnisse durch Aufstellung 
Ton Gesetzen zu formuliren gssucht habe, deren erstes lautet: 
„Es gibt keinen doppelseitigen ph3rsiologi8chen Antagonismus 
zwischen den Wirkungen zweier Gifte im Sinne von Plus und 
Minus, weder auf die Function einzelner scharf begrenzter Organ* 
theile, noch auf die Bettung des Lebens'^; seit dieser Zeit sind 
in den letzten fünf Jahren eine Reihe theils bestätigender (Huse' 
fnannf Marmiy Nawroekijj theils widersprechender Mittheilungen 
(Heidenhainf Lueiksinger) veröffentlicht worden. 

Ich hielt für angezeigti die Einwände und die zu Gegen- 
beweisen herangezogenen Versuche dieser letztg^enannten Forscher 
einer möglichst vorurtheilsfreien Kritik und Nachprüfung zu unter- 
werfen und fasse die hierbei erhaltenen Ergebnisse in diesw 
Arbeit zusammen. Die Versuche Über die antagonistischen Wirk- 
ungen des Atropin und Pilocarpin sind zum Theil von Herrn 
von Anrep, zum Theil nach dessen Abreise (Ende Juni dieses 
Jahres) von mir allein angestellt; die SpeicheldrKsenversuche 
sind entweder im Jahre 1875, wo mich Herr Dr. Wehmer untere 
stützte, theils in diesem Jahre von mir gemacht worden. 



lu ausführlicherer Weise verolTentlicht l'Jhtgers Archiv Bd. 21. 
PbanmkologiNhe UntemtehnngaB III. Bd. 1 1 
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I. 

Antagonismus in der Wirkung des Atropin und Pilo- 
carpin auf die Sohweissdrnsen und die Pupille. 

Schweissdrüsen: Luchsinger glaubt auf Grund folgender 
Versuche den unwiderleglichen Beweis für die Existenz einer 
wahren doppelseitig antagonistischen Wirkung des Atropin und 
Pilocarpin auf die Schweissdrüsen gefunden und meine Thesen 
über den physiologischen Antagonismus endgültig widerlegt za 
haben. Wenn er bei einer chloroformirten Katze nach Durch* 
schneidung beider Hüftnerven durch electrische Heizung von 
deren peripheren Enden, sowie durch Einspritzen von 0,01 g 
Pilocarpin unter die Kückenhaut sieh von der Functionsfähigkeifc 
der Schweissdrüsen an den Sohlenballen der Hinterfüsse über- 
zeugt; wenn er sodann durch Einspritzung von 0,001 — 0,003 g 
Atropin unter die Kückenhaut jede Schweisssecretion vollständig 
aufgehoben hatte, so dass auch stärkste Heizung der Hüftnerven 
gänzlich unwirksam blieb, so gelang es ihm stets durch Ein- 
spritzung von 0,01 g Pilocarpin direct unter den oder die 
Sohlenballen wieder eine spontane Schweisssecretion an diesen 
hervorzurufen. Spritzte er weniger als 0,01 g Pilocarpin ein, 
80 konnte eine freiwillige Schweiss-Ausscheidung wegfallen, aber 
'durch eine vorher unwirksam gewesene Nervenreizung wieder 
erregt werden. Diejenigen Pfoten, in die kein Pilocarpin ge- 
spritzt worden war, blieben trocken und konnten auch nicht 
durch Nervenreizung zum Schwitzen gebracht werden. Luchsinger 
hält diese Versuche für die practisch-einfachsten und theoretisch 
■ äurehsiehiigsten und glaubt daher, dass auch ich mich durch die- 
selben von der Unhaltbarkeit meiner dritten These überzeugen 
lassen werde. 



1) Luehamger meint, dtn xam nicht geringen Theil eine gewisse theoretische 

Voreingenommenheit die beharrliche Negation, bezw. die Befiriedignng «m den aegS'> 

tiven Ergebnissen bei mir verschuldet habe (PfUiger's Arch. Bd. 15. S. 490); ja 
er geht soweit, die von mir aufgestellten J^ätze zum Schlass „einseitige theoretische 
Vorurtheile" zu nennen (^Pjlüger's Arch. Bd. 15. S. 492). Da alle meine Thesen 
nur die Zusammeafassong meiner Yersachaergeboisse waren und keine einzige, 
nicht anf Gmnd von Yersnchen aufgestellte Meinung enthalten, sind mir diese 
Redensarten LutA^ngn'» nicht begreiflieh« Ich bin natürlich in Folge von Oe> 
!anken SUT Anstellung von Versachen geschritten; sollte Luclmnger dieses Vor» 
denken vielleicht als Voreingenommenheit bezeichnen nnd damit andeuten wollen» 
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Unsere über dieselbe Frage angestellten Versuche zeigten 
uns dagegen, dass die Luchsinycr'schen Angaben nur zum Theil 
auf richtiger Beobachtung beruhen ; sowie, dass ihm die Beweis- 
kraft seiner Versuche nur desshalb so einfach und klar erschienen 
sein kann, weil er die ganze Frage nicht einmischend bearbeitet 
hat und sich durch seine ersten überraschenden Ergebnisse zu 
schnell bestechen Hess. Bei obertUichl icher Betrachtung erschei- 
nen die meisten Dinge sehr einfach ; erst bei genauerer Zer- 
gliederung lernt man die Complication erkennen. 

Vor Allem muss icli einen Umstand hervorheben, an dessen 
Wichtigkeit für diese Frage ich früher selbst niclit gedacht hatte, 
niimlicli, dass bis jetzt von mir, wie von der ]\[elirzahl aller 
Versuchsansteller die Wirkung antagonistischer Substanzen nur 
in zweierlei Weise geprüft wurde. 

Entweder vergiftete man den ganzen Körper von einer mehr 
oder weniger inditFerenten Stelle, z. B. vom klagen oder der 
Rückenhaut aus mit den zwei auf ihren physiologischen Anta- 
gonismus zu prüfenden Substanzen, und beobachtete die darauf 
eintretenden Allgemein- und Special-Symptome: ob das durch 
das eine Gift bedrohte Leben durch das andere gerettet werden 
kann oder nicht; wie sich die einzelnen Organe danach ver- 
halten; ob die Pupille, das Herz u. s. w. mehr von dem einen 
oder dem anderen Gifte beherrscht werden. Oder man suchte 
die Gifte in möglichster Nähe der zu untersuchenden Organe 
einzuspritzen , so dass die volle Intensität der Wirkung zu- 
erst die Organe treffen musste. Luchsinger hat keine von 
diesen beiden Methoden berücksichtigt , sondern seine Ver- 
suche über den Antagonismus zwischen Atropin und Pilo- 
carpin in einer dritten Modijicafion angestellt, indem er das 
lähmende Gift in den allgemeinen Kreislauf lu'achte, das andere, 
erregende dagegen in viel grosserer Gabe unmittelbar in die 

dass er selbst, olise vorsndenken, Yennclie anstellt? I>er einsige Grand, ▼«nun 
ich 80 beharrlieli an meinen Angaben festhielt, ist, weil ich sie bei jeder ernentcn 
Prfifiing immer wieder richtig fand. Ich hoffe, dass Luchsinger von jetzt ab sich 

WRni?rer absprechend ;:«"^'en dieselben verhalten wird. Anch sind die meisten meiner 
Thesen über den Antagunismus pusitive; wenn man durcli neu gefundene That- 
Sachen alte Meinungen, die nar auf theoretischer Betrachtung oder auf irriger 
Beobachtung berahten, umwirft, so sind doch nicht die nenerlioh geftindenenThat- 
Sachen desshalb nnr als negative an bezeichnen! Ist vielleicht lAtdiwngefe*» An- 
gabe von der Alkalicitit des Schweisses nur eine negative, weil die alten Angaben 
den Schweis« sauer reagiren Hessen? 

11* 
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Körpeiregion einspritzte, an welcher der physiologische Anta- 
gonismus geprüft werden sollte. Ich fand es deashalb vor Allem 
angezeigt, zu untersuchen, ob sich zwischen Atropln und Pilo- 
carpin dßT YOJL Lucihsinger behauptete du ppeUeitige Antagonismus 
auch nachweisen lasse (ob also Pilocarpin eben so gut die Atro« 
pinwirhung aufheben könne, wie umgekehrt Atropin die des 
Pilocarpin), wenn man beide Gifte nach den beiden erst ge- 
nannten Methoden in den Kreislauf bringt; namentlich richtete 
sich mein Augenmerk darauf, örtlich ungemein kleine Atropin- 
gaben gegen ausserordentlich grosse Pilocarpingaben in*8 Feld zu 
führen. Alle in dieser Sichtung theils ganz unabhängig durch 
V, Anrepf theils durch nUeh angestellten Versuche waren so un- 
zweideutig und mit G-ewissheit immer zu denselben Ergebnissen 
führend, dass' ich ganz sicher bin, dass in Zukunft Niemand mehr 
sich finden wird, der andere Resultate bin derselben Versuohs- 
anstellung aufweisen könnte. Wir gelaugten zu folgenden That- 
sachen: 

1. Wenn man Atropin in kleiner, gerade zur Lähmung des 
Oculomotorius und der Schweissnerven hinreichender Menge (das 
ist bei jungen Katzen im Durchschnitt 0,001), und hierauf 
Pilocarpin in beliebig grossen, bis zu tödtlichen Gaben unter die 
Bückenhaut spritzt, bleibt die Schweisssecretion vollständig ver- 
siegt, und keine Reizung der Hiiftnerven ist im Stande, auch 
nur die kleinste Spur Scliweiss aus den Schweissdriisen hervor- 
zutreiben. 

Wenn man umgekehrt zuerst sehr grosse Mengen Pilocarpin 
unter die Rückenliaut spritzt und nach Eintritt starker Schweiss- 
bildung kleine Atropinmengen (0,001) in derselben Gegend ein- 
verleibt, so hört jede Schweissbildung schon nach wenigen Mi- 
nuten auf und kann durch keine Nervenreizung mehr hervor- 
gerufen werden. 

Ed ergibt sich hieraus, wenn man vollständig wirksame, 
und auch die Schweissdriisen characteristisch aflicireride Gaben 
beider Gifte dem allgemeinen Kreislauf einverleibt, dass für die 
Schweissdriisen nur ein einseitiger Antagonismus zwischen Atro- 
pin uml Pilocarpin existirt, und Atropin unter allen Umständen 
die Wirkung des Pilocarpin aufhebt. 

2. (ranz das Gleiche ist der Fall, wenn man in die Nähe 
des auf den Antagonismus zu prüfenden Organes die zwei Gifte 
einspritzt; mag man die Atropingabe ungemein klein, und die 
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Pilor;arpingaV)e noch so gross, allmälilig selbst bis zu tödtlicher 
Hülie nehmen; immer tritt an dem Orte der Einspritzung nur 
die Atropinwirkung auf, bezw. überwindet die Wirkung des etwa 
vorher eingespritzten Pilocarpin, auch wenn letzteres in 200 mal 
grösserer Grabe eingespritzt ist. 

Mischt man schon vor der Einverleibang sehr kleine Atro- 
pinmengen (0,0005) mit sehr grossen Pilocarpinmengen (0,0t 
— 0,02) and spritzt das Gemisch also gleichzeitig in einen 
Sohlenhallen, so schwitzt derselbe allerdings sogleich; aber nnr 
wenige Sekunden; wischt man den Sohlenballen ab, so kommt 
nie mehr ein Tropfen Schweiss, weder spontan, noch auf Neryen^ 
ireizung. Offenbar kommt in diesem Falle bei der enorm viel 
grösseren Pilocarpingabe geschwinder eine zur Erregung der 
Schweissdrfisen nöthige Menge, zu denselben, als von Spuren 
Atropins die zur Lähmung nSthige Menge; sowie dies aber ge« 
schehen ist (es ist ein Vorgang von wenigen Sekunden), dann 
zeigt sich nur noch und dauernd die Atropinwirkung. 

Selbst wenn man die örtlich einzus])ritzende Atropiiigabe 
so klein wählt, dass nur die unmittelbar bespülten Pfotenscliweiss- 
driisen, nicht aber die Schweissdriisen der anderen Pfoten luelir 
gelähmt M^erden, zeigt sich örtlicli nur einseitiger Antagonisinus, 
bleibt das Atropin örtlieh immer siegreich gegen das Pihjcarpin. 

3. Gehen wir nun zu den LMcIisiugcrsclwn Versuchen seihst 
über, die also in der Weise angestellt werden sollen, dass das 
lähmende Atropin in milligrammatischer Gabe w'eit von dem zu 
prüfenden Organ entfernt, das erregende Pilocarpin dagegen in 
grosser !Menge unmittelbar in das zu prüfende Organ gespritzt 
werden soll. 

Schon aus den unter 1 und 2 gebrachten Belegen geht 
eigentlich zur Genüge hervor, dass selbst, wenn LiichsiiKjcrs An- 
gabe ganz richtig wäre, die Schweisserzeugung durch örtliche 
starke Pilocarpinisirung nach einer allgemeinen Atropinvergiftung 
nur dadurch erklärt werden könnte, dass in den Luc hsinfj er'' sehen 
Versuchen eben keine vollständige Atropinisirung des gesammten 
Schweissdrüsenapparates der Sohlenballen zu Stande gekommen 
war. Wir haben gesehen, dass selbst die ungemein kleine ört- 
liche Atropingabe von 2 Decimilligraniiiien durch die grÖsstm(3g- 
liche Pilocarpingabe nicht übercompensirt werden konnte. Auch 
hat es Luchsinger versäumt, einen auch nnr einigermassen zwingen- 
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den Beweis dafür zu erbringen, dass der geaammte Scliweiss- 
drüsenapparat seiner Katzen diircli die unter die ]vUckenliaut 
gespritzten Gaben von 0.(X)1 — 0.003 Atropin wirklicli gelähmt 
war. In den meisten seiner Versiu lie galt ilim der Xicliteintritt 
der Schweisssecretion bei Reizung der Hüt'tnerven mit stärksten 
tetanisirenden Strömen als Beweis der vollständig eingetretenen 
Atropinisirung der Schweissdrüsen. Dies könnte aber gerade so 
irrig sein, wie wenn man aus der Nichtcontraction des Muskels 
bei Reizung der motorischen Xerven am curaresirten Thiere auf 
eine Lähmung des gesammten motorischen Endapparates schliessen 
würde. Lndisinfjcr war sieh selbst dieser schwachen Seite be- 
wusst und hat oft'eii])ar aus diesem Grunde auch directe Reiz- 
ung der Drüsen (wie oft und ob in allen VersucheUj ist nicht 
angegeben) vorgenommen, indem er Nadeleleetroden durch die 
Pfotenhaut einstiess und faradisirte. Aber er konnte, wenn in- 
directe Reizung keine Schweissbihlung mehr verursachte, auch 
bei diesen directen Reizungen diese nicht mehr zu Stande bringen 
Solange man aber nicht weiss, ob die jenseits der Nervenendigung 
gelegenen Drüsentheile eine eigene Irritabilität besitzen, bezw. 
auf electrische Reizung mit Schweissbildung rcagiren, kann man 
unmöglich die Erfolglosigkeit der directen Reizung als Beweis 
einer vollständigen Atropinisirung der gesammten Schweissdrüse 
betrachten. Ich sage also, selbst wenn sich die Luchshigersclien 
Versuche in allen Punkten als richtig erweisen würden, wäre 
durch dieselben noch lange nicht das Bestehen eines wirklichen, 
reinen, doppelseitigen physiologischen Antagonismus bewiesen. 
LuchsDKjey müsste zunächst auch bei der Versuchsweise, wie ich 
sie unter 1 und 2 durchgearbeitet habe, einen solchen nach- 
weisen; dies ist aber, wie ich gezeigt habe, al)solut unmöglich. 

Allein auch die Luchsinr/'r sehen Versuche selbst beweisen 
nicht, was sie sollen und lassen eine ganze Reihe von schweren 
Lücken. Indem ich diese hiemit klar lege und ausfülle, wird 
sich als ganz anderes Ergebniss die Richtigkeit meiner Thesen 
noch deutliclier zeigen, als durch meine früheren Arbeiten. 

Richtig an den Luchsiu(/fr' fichd'n ^Mittheilungen ist nur die 
eine Thatsache, dass nach Einsjirit/.uiig Atropinmengen in 

den Rumpf durch lokale Einspritzung von Pilocarpin eine spon- 
tane Schweissbildung an der pilocarpinisirten Pfote hervorgerufen 
wird; dieselbe dauert je nacli der Grösse der Pilocarpingabe 
2 — 15 Mimiten. 
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Uniiclitig dagegen ist vor Allem die Bebauptmig, di^ ftucli 
der N. isehiadicas wieder erregbar werde. Wir haben un$ atif 
das dcberste davon überzeugt, dass die sobweiaserregenden Fasern 
des Hfiftnerven auch in den ZudMf^wr'scben Versuchen gelähmt 
bleiben, und, dass die Hervorrafiing der Schweisssecretion durch 
Pilocarpin mit einer Erregung der Schweissnerven gar nichts zu 
tbun hat, sondern reine Function der nervenfreien Drüsentheile. 
ist. Wenn man in jedem Luchsinger'achen Versuch abwartet, bis 
die spontane Schweissbildung wieder aufgehört hat, kann man 
auch durch Reizung der Hüftnerven keine Spur von Schweiss 
mehr hervorrufen. Spritzt man nach Ablauf der spontanen Pilo- 
carpin-Schweissbildung, und nach Feststellung, dass auch der 
gereizte Öüftnerv keine Schweissbildung mehr hervorruft, zum 
zweiten Mal Pilocarpin unter die Sohlenballen, so entsteht noch- 
mals eine spontane Schweissbildung, Wenn man die spontan'e 
Schweissbildung genau beobachtet, so siebt man, wie die anfäng- 
lieli kleinen Tropfen ohne weiteres Dazutbun immer grösser 
und grosser werden. Luchsinr/cr bat sieb insofern täuscben lassen, 
dass er diese Zunahme der Scbweisstropfengnisse auf die von 
ihm wäbrend dessen vorgenommene Iscbiadicusrei/ung bezog. 

Die vcrröscn Elemente, die sich nach Atroinn yegeii electriscke 
Beize als gelähmt erwiesen, bleiben demnach gelähmt und werden 
durch Vilocarpin nicht ivieder erregbar, aucli wenn, wie in deu 
Z«<c7isin^cr'schen Versucben, die Wirkuiigsintensität des Atropin . 
gegenüber der des Pilocarpin durcb die Walil des Einfülinmgs- 
ortes, ich möchte sagen, in der raffinirtesten ^\'eise verringert 
worden ist. 

Es tritt nur desslialb am Lnchsingerisch atropinisirten Tbiere 
auf örtliche Pilocarpineinspritzung am Ort der Einspritzung 
Schweiss auf, weil die jenseits der vom Atropin ergriffenen Scltn-eiss- 
nerven liegenden Drüsenapparate vom Atropin nicht ergnlfen sind, 
und daher noch auf Pilocarpin mit ibren ungescbwäcbten Functio- 
nen reagiren können. Diese jenseits gelegenen Drüsentbeile rea- 
giren zwar auf directe electriscbe Heizung nicht mit Schweiss- 
bildung gleichgültig ob vorher atropinisirt wurde oder nicht 
Woh\ aber auf Pilocarpin. 

Folgendes sind die Beweise für diese meine weiteren Be- 
hauptungen : 

Der am leicbtesten zum Ziele führende Weg. um Gewissbeit 
zü erlangen, ob Pilocarpin eine voUstündige Atropin Wirkung über- 
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windet oder nicht, (und zwar unter Beibehaltung der Ltt^ninffei/'» 
sehen Einspritzung von Atropin in den Körper), ist der, die 
Grösse derjenigen allgemeinen Atropingabe zu suchen , deren 
Wirkung nicht mehr örtlich durch die grössten Pilocarpingaben 
aufgehoben werden kann. Luchsinger hat in der allzuschnellen 
Sicherheit eines vermeintlichen Erfolgs sich mit den zufällig im 
Anfang angewendeten Atropingaben beruhigt, dieselben daher 
nicht viel variirt und höchstens 0,003 Atropin dem allgemeinen 
Kreislauf einverleibt. Er hat sodann, wie wir gezeigt, ohne jeden 
zwingenden Beweis, angenommen, diese kleinen Atropingaben 
lähmten den gesammten Schweissapparat der Pfoten ; wenn also 
nach Pilocarpin wieder Schweissbildung eintrete, sei ein wahrer 
doppelseitiger Antagonismus zwischen beiden Giften vorhanden. 

Dagegen hatten unsere mit immer mehr steigenden Atropiu- 
gaben angestellten Versuche das Ergebniss, dass allgemeine Ver- 
giftung mit 5, 8, 15 Milligrammen Atropin nicht im Stande waren, 
den gesammten Schweissdrüsenapparat zu lahmen; dass dagegen 
Gaben von 20 — 80 Milligrammen hei allen zieischen 500 — 800 g 
wiegenden Kätzchen sämmtliche Theile der Schweissdrüsen vollständig 
lähmten, so dass auch die stärkste örtliche Vilocarpinisiruug nicht 
mehr vermochte, eine Schweissbildung von Neuem hervorzurufen. 

Es könnte auf den ersten Blick räthselhaft erscheinen, dass 
man bei allgemeiner Vergiftung mit Atropin so grosse Graben 
nothig haben soll, um eine complete Lähmung der Schweissdrüsen 
zu bewirken, nachdem wir selbst gezeigt haben, dass wenige 
Deciinilligramme örtlich eingespritzten Atropins eine complete 
Lähmung der in der Nähe des Einspritzungsortes befindlichen 
Schweissdrüsen bewirkten. Aber eine einfache Berechnung, deren 
Berechtigung unmittelbar aus unserer ganzen Arbeit folgt, zeigt, 
daas bei allgemeiner Vergiftung mit obigen grossen Gaben auf 
einen Sohlenballen nicht einmal V2 Decimilligramm des Giftes 
zu kommen braucht. 

Wenn wir einer Katze von 500 g Grewicht 0,02 Atropin 
in den allgemeinen Kreislauf bringen, so kann auf einen, nach 
unseren Wägungen höchstens 0,5 g wiegenden Sohlen hallen eben 
nur 0,00002 g, also *2 Centimilligramme Atropin kommen, d. i. 
eine Gabe, von der es immer noch merkwürdig bleibt, dass sie im 
Stande ist, den gesammten Schweissdrüsenapparat zu lähmen, wie 
sie in Wirklichkeit thut. Bei der Luchsinger sehen Maximalgabe 
von 0,003 g Atropin dagegen kommt auf einen Sohlenballen die. 
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unendlich kleine Menge von 0,000002, d. i. 2 Milli-Milligramm, 
eine winzige Menge, bei der man sich wenigstens nicht zu wun- 
dern braucht, dass sie nur einen kleinen Theil des Schweissdrüsen- 
apparates, nämlich nur den nervösen Endtheil lähmt. 

Zum weiteren Verständniss der ganzen Angelegenheit braucht 
hier auch nur kurz erinnert zu werden an die feststehende That- 
Sache, dass alle alkaloidischen Gifte in unendlich viel kleinerer 
Gabe nervöse, als die letzten an den Nerven hängenden Apparate 
lähmen. 

Es geht aus dem Gesagten hervor, dass in den aUgemeiucn Kreis- 
lauf gebrachte Atropingahen, irclche sicher den gesammtcn SchweisS' 
apparat gelähmt haben, auch durch die grijssten örtlichen Filovarpin- 
gahen nicht übercompensirt werden können. Es ist also auch auf 
dem Luchsinger scheAi Wege der Beweis geführt, dass es keinen 
dpppelseitigen Antagonianiua zwischen Atropin und Pilocarpin 
gibt. 

Es bleibt für die Schweissdrüsen jedoch noch ein Punkt 
zu erlt'di<;en übrig, nämlich, ob es zulässig ist, zwischen einem 
nervösen und einem nicht nervösen Schweissdrüsenabschnitt zu 
unterscheiden, und ob auch aus meinen Atropin- und Pilocarpin- 
versuchen dieser Schluss gezogen werden darf. Es ist mir ge- 
lungen, einen positiven Beweis für die Berechtigung zu dieser 
Annahme auch von einer andern Seite zu füliren. Unter 10 Kätz- 
chen, denen ich von dem n. ischiadicus der einen Seite ein Stuck 
ausschnitt, fand ich zwei, die nach 7 bzw. 10 Tagen die Reizbarkeit 
der Nerven nach der peripheren Seite gänzlich verloren hatten, 
so dass bei Reizung des bis zum Unterschenkel verfolgten, frischen, 
bei dem Vorversuch nicht verletzten Nervenabschnittes keine Spur 
von Sch weiss mehr erregt werden konnte, bei denen aber Pilo- 
carpin eine, sogar reichliche Schweisssecretion hervorrief. (Bei 
den 8 übrigen war diess auch durch Pilocarpin nicht mehr mög- 
lich, wahrscheinlich wegen der zu langen Zeit (2 — 3 Wochen, die 
ich bis zur Prüfung verstreichen Hess.) Dieselben verhielten sich 
also genau wie die Luchsinger' sehen Kätzchen ; aber obwohl der 
Nerv sicher durch Degeneration gelähmt war und wie nach 
Atropin durch keine faradische Reizung mehr zur Hervorrufung 
einer Schweisssecretion genöthigt werden konnte, war Pilocarpin 
noch wirksam. Ich glaube nicht nötliig zu haben, den sich für 
die Frage des Antagonismus Interessirenden die Beweiskraft, welche 
diesen Versuchen innewohnt, des Weiteren auseinander zusetzen. 
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Pupille: a) In allen mit Atropin und Pilocarpin über die 
Schweisserregung angestellten, sowie in weiteren eigenen Ver- 
suchen hahe ich auch das Verhalten der Pupille gegenüber diesen 
beiden Giften einer genauen Berücksichtigung unterzogen ; aber 
es war mir weder in der Weise 1 oder 2, noch in der Ltichsinr/er- 
schen AVeisc 3 möglich, die eingetretene vollständige Atropin- 
wirkung durch Pilocarpin auch nur vorübergehend aufzuheben. 
Meine oft wiederholten Versuche sind zwingend und unzweideutig 
immer im Sinne des einseitigen Antagonismus ausgefallen. 

b) Das Harnack' sehe Physostigmin wurde von mir ebenfalls 
in seinem Verhalten zur atropinisirten Pupille geprüft. Sowohl 
bei gleichzeitiger örtlielier, wie bei gleichzeitiger allgemeiner Ein- 
wirkung beider Gifte war niemals eine Verengerung der Pupille 
zu bewirken; immer blieb die Atrojjiuweite bestehen. Wenn ich 
dagegen sehr kleine Mengen Atropin in den Körper, grössere 
Mengen Physostigmin in den Bimleliautsack brachte, dann konnte 
die erweiterte Pupille wieder verengt werden. Ueberstieg aber 
die in den allgemeinen Kreislauf gebrachte Atropinmenge die 
Höhe von 0,009 g, dann konnten selbst die möglichst grössten, 
theils in den Bindehautsack gebrachten , theils unter die Haut 
der Lider gespritzten Physostigmin-Mengen nie mehr, auch nur 
eine minimale Verengerung der Pupille bewirken. 

Grössere Physostigmingaben konnte ich wegen dessen gros- 
ser Giftigkeit nicht mehr verwenden. 

Die Erklärung ist einfach die analoge, wie bei den Atropin- 
Pilocarpinversuchen ; nur dass das Pilocarpin nicht antagonistisch 
gecren Atropin wirkt, das Physostigmin aber zur Wirkung gelangt, 
wenn bei ungemein schwacher Atropinpupillenwirkung der wahr- 
scheinlich musculäre Theil der Iris nicht ergriffen ist. Wenn 
Atropin auch diesen ergriffen hat, wie es sogar nach 1 Decimilli- 
gramm, örtlich beigebracht, der Fall ist, dann wirkt auch das 
Physostigmin im Ganzen nicht mehr antagoni.stlseh. 

Bei beiderseitigen allgemeinen Gaben also wirken beide Gifte 
nur auf die Oculomotoriusendigungen und deshalb überwiegt das 
lähmende Atropin das erregende Physostigmin; bei beider^^eitiger 
örtlicher Einwirkung lähmt das Atropin sowohl die Oeulomoti)- 
riusendigungen. wie den Sphincter iridis; es kommt also auch 
hier wieder das Physostigmin nicht zur Wirkung. 
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Antagonisimiis in der Wirkung des Atropin und 

Fhysostigmin auf die Speicheldrüsen. 

Bei einer grossen Reihe von Versuchen, in denen icli ge- 
traclitet hatte, die Ifeidenhain'schen Versuche über den Antago- 
nismus in der ^\'irkung des Atropin und Physostigmin auf die 
S^jeichelabsonderung nochmals zu prüfen, war ich immer wieder 
zu meinen ursprünglichen Versuchsergebnissen gelangt, nämlich: 
dass Physostigmin nicht im Stande ist, die Atropin -Speichel- 
drüsenwirkung aufzuheben, genau, wie ich es bereits \H74: publi- 
cirt hatte. Es gelang mir aber in keiner Weise, darüber klar zu 
werden, wolier das Abweichende unserer Versuchsergebiiisse komme. 
Luchsin(j''r zwar meint, die Versuche seien für mich sowie Xair- 
rocki vielleiclit zu coniplicirt gewesen. Wenn er das von seiner 
eigenen Person aus auf uns verallgemeinert, wäre es Unhöflieh- 
keit, dagegen zu remonstriren ; aber wenn er meine Versuclisan- 
gaben gelesen hätte — und das sollte man doch thun, bevor man 
critisirt — so würde er gefunden haben, dass meine Versuche alle 
genau so gut gelungen sind, wie die JJcidnihfiin sehen, ja, dass ich 
die erste Abtheilung der Ifcidcnhainsdum Versuche, die Atropin- 
speichelwirkung stets bestätigen konnte; dass also auf Heizung; 
der Chorda, desSympathicus mit grösster Kegelmässigkeit Speichel 
aus den in den Speichelgang geführten Canülen lief; dass auf 
Atropin die Chordaspeiehelsecretion versiechte u. s. w. Und wenn 
also der V^ersuch bis dahin genau so gut gelang, wie der Haiden- 
hmii^: in der nachfolgenden Einspritzung von Physostigmin lag 
poch nicht eine Complication, dass Ungeschicklichkeit das Ver- 
suchsresultat hätte unrichtig machen müssen ! Das Abweichende 
in meinen zuerst mitgetheilten Versuchen schien in eigentlich 
nebensächlichen Dingen zu liegen; wähveml Heide)i}iain den Hund 
vorher curarisirte, morphinisirte ich ; statt des extr. Calabar 
wandte ich Merk'sches Physostigmin an. In späteren, nach der 
Üeplik Heidrnhain^s angestellten Versuchen suchte ich mich auch 
m nebensächlichen Dingen an die Versuchsangaben Jlr/dcnhahi's 
i^u halten, aber immer und immer trat der für mich nicht über- 
windbare Widerspruch mit den Angaben llridenha'nis ein. II. selbst 
schob das Misslingen auf die geringe Versuchszahl ; ich hatte nur 
2 Versuche mitgetheilt ) jetzt verfüge ich über 11 Versuche mit 
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immer demselben Ergebniss. Auch glaubt//., es möchten am Ende 
zu grosse von mir angewendete Stromstärken die Chorda getödtet 
haben; aber dies war auch nicht der Fall; gerade in Beziehung 
auf die lleizungsstärke hatte ich stets die grösste Vorsicht be- 
obachtet. Ich Hess daher schliesslich die Sache ruhen und über- 
liess meine Kechtfurtigung der Zeit. 

Der Grrund unserer entgegengesetzt lautenden Resultate 
wurde mir erst klar bei einer Prüfung; der späteren Angaben 
LucJisiiu/crs, über welche ich im ersten Abschnitte verhandelt 
habe; desshalb liabo ich die seit Jahren liegen gelassene Frage 
jetzt von Xeueiu aufgegriffen. 

Ih'tdaihain hat in seiner ersten Mittheilung über die anta- 
gonistische Wirkung des Atropin und Calabarextractes nur an- 
gegeben, dass er das Atropin in einen Zweig der Vena jugularis 
externa, dagegen nicht, in welchen Körpertheil er das Physostigmin 
bei seinen Versuchen gespritzt habe; in seiner zweiten Arbeit da- 
gegen spritzt er ausnahmslos das Atropin in eine Schcnkelvene; 
das Calabarextract dagegen in die zu beobachtende Speicheldrüse 
selbst, oder in die die Drüse mit Blut versorgende a. submentalis. 
In seiner ersten Mittheilung schreibt er noch ausdrücklich, ivcmi 
aucli Jedes der beiden Gifte die manifeste Wirhmg des andern auf 
die Drüsennerven auf hebe, so komme doch das VJiifsostiijmin nach 
Einverleibutui des Atropin in mehrfacher liesiehumj nicht mehr zu SO 
ausgesprochener Geltung, wie es ohne dasselbe der Fall sei. In seiner 
zweiten Mittheilung dagegen konnte er in allen seinen Versuchen 
ausnahmslos die Erregbarkeit der atropingelähmteii Chorda durch 
Calabarextract wieder herstellen und spricht nirgends mehr voa 
einem nicht so scharf ausgesprochenen Antagonismus. 

Es liegt hier also dieselbe Constellation vor, wie es sich 
Luehsinger gegenüber auseinandergesetzt habe, und wie sie mir 
in dessen Arbeit zum ersten Mal aufgefallen ist. Der Unter- 
schied unserer Ergebnisse mochte demnach darin gelegen sein, 
dass ich immer beide Gifte entfernt von dem zu prüfenden Organe 
dem Gresammtorganismus einverleibte, während Ileidenhain viel- 
leicht nur in seiner ersten Arbeit ähnlicli operirte und wegen 
der dort nicht '^srnz sicheren Resultate in seiner zweiten Mit- 
theilung eine andere Methode ganz, wie später Luchsi)tger ein- 
schlug und nun glaubt, damit die von mir angeregte Discussion 
beendet zu haben. Ich habe mittlreweile auf den 3 oben ange- 
gebenen Wegen auch an den Speicheldrüsen nochmals Versuche 
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gemacht und gefunden, dass es sich bei den Speicheldrüsen genau 
, so verhält, wie bei den Schweissdrüsen; ' 

1. Wenn ich beide Gifte dem allgemeinen Kreislauf einver- 
leibte, wurde die Atropinwirkung nie durch noch so grosse Phy- 

sostigmingaben aufgehoben. 

2. Wenn ich beide Gifte nach einander oder mit einander 
gemischt unmittell)ar in die Speicheldrüse selbst einspritzte, zeigte 
sich wieder die Atropinwirkung als die dominirende und durch 
Physostigmin nicht auf hebbar. 

3. Wenn ich verhältnissmässig kleine Mengen Atropin's in 
den allgemeinen Kreislauf und grosse Mengen HarnaclL ächm Pliyso- 
stigmin's in die Speicheldrüse selbst spritzte, dann trat aller- 
dings, wie Hcidcnhain angibt, wieder Speichelsecretion ein ; aber 
nur bis zu einer bestiniintcn Grenze. Ueberstieg die Atropingabe 
die Menge von 0,01 — 0,03 pro Kilo Thier, dann war auch durch 
die stärkste örtliche Physostigniingabe, welche ohne unterhaltene 
künstliche Athmung ein normales Thier sogleich durch Athmungs- 
lähmung getJultet haben würde, keine Speichelsecretion mehr her- 
vorzurufen. Es könnte Manchem scheinen, dass die von mir an- 
gewandten Physostigmingaben vielleicht zu klein geblieben wären; 
allein wie mich meine Vor versuche lehrten und wie dies auch 
Harnack angibt, ist das 7/rtr/iacÄ;'sche Physostigmin ein so inten- 
sives Gift, dass schon die von mir angewendeten Gaben bedenk- 
lich gross sind und zum Theil in Vi ~2 Stunden den Tod be- 
wirkten, und jedenfalls grössere nicht blos den allgemeinen Tod, 
sondern auch selbst wieder eine complete Speicheldriisenlähmung 
hervorgerufen haben würden. 

Ich habe in den beiden letzten Versuchsreihen allerdings 
eine Methode Ileidenhaiii's nicht nachgeahmt, nämlich das Gift 
durch eine Drüsenarterie in Drüsen zu spritzen ; einmal desshalb, 
weil diese Methode eine ungemeine Zeit beanspmcHt, sodann 
aber, weil meine Versuche mich lehrten, dass auch unmittelbare 
Einspritzung in das Drüsengewebe genau dasselbe leistet, wie die 
ungemein langwierige Ein- und Unterbindung, Bloslegung vieler 
Arterien. Ich konnte in allen Fällen, in denen ich gleich Heiden- 
Aotft in den allgemeinen Kreislauf verhältnissmässig kleine Atropin- 
gaben spritzte, ausnahmslos durch unmittelbare Einspritzung 
grosserer Physostigminmengen in die Speicheldrüsen wieder Spei- 
chelabsonderung hervoiTufen, ganz wie Jleidenhain, und konnte an 
ein und demselben Thiere durch allmälige Einspritzung von 
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immer neuen Atropingaben genau die Grenze feststellen, an wel« 
clier in Folge completer Atropindrüsenlilimang anoli durch die 
grösste Fhysostigmingabe keine Speidielseeretion mehr hervor- 
gerufen werden konnte. 

Es zeigte sich auch hier wieder, dass, wenn Physostigmin 
am atropinisirten Thiere Speichelsecretion hervorrief, diese Se- 
cretion spontan eintrat und nicht etwa durch Nervenieiznng her- 
vorgerufen werden konnte; wartete man ab, bis die spontane 
Speichelsecretion aufhörte, dann konnte man durch Chordareizung 
keinen weiteren Speichel mehr produciren. 

HarnacJc, der aus theoretisclien Erwägungen auch nicht an 
einen wahren doppelseitigen Antagonismus zwischen Atropin und 
Physostigmin glaubt und annimmt, dass Atropin nur auf die 
Speichelnerven, Physostigmin nur auf die Drüsensubstanz wirkt, 
meint, ein Beweis für seine Annahme dürfte voraussichtlich schwer 
zu führen sein. Ich denke, diesen Beweis durch, folgende Ver- 
suchsanordnung in der That geführt zu haben. 

Ein in der jetzt Öfter beschriebenen Weise präparirtea Thier 
erhält subcutan eine kleine (0,001) Physostigminmenge einge« 
spritzt. Es tritt starke Speichelsecretion ein. 

Es wird eine Ikleine (0,003) Atropinmenge eingespritzt* Die 
Speichelsecretion fa$rt auf und auch Beizung des Chordaastes ruft 
keine Speichelsecretion mehr hervor. Es ist also jedenfalls die 
Chorda gelähmt. 

Es wird eine grössere Menge (0,005) Physostigmin in die 
Brüse gespritzt. Es tritt wieder Speichelsecretion ein und zwar, 
me es scheint, spontan. Diese ohne alles Dazuthun eintretende 
Speichelsecretion hört bald, oft schon nach 3—5 Minuten wieder 
auf. Wenn der Kerv durch Physostigmin wieder erregbar ge- 
worden ist, dann muss nach dem Aufhören der spontanen Spei-r 
chelsecretion diese durch Chordareizung wieder hervorgerufen 
werden können. Dies hat sich aber ausnahmslos als unmöglich 
erwiesen; folglich hat Physostigmin den Nerven nicht wieder er- 
regbar gemacht und die spontane Secretion kam von einer Reiz- 
ung desDrüsenparenchyms selbst. Eine neue kleine Physostigmin- 
(0,002) Einspritzung bewirkt, dass das Drüsenparenchym wieder 
erregbar, eine nachfolgende Chordareizung, dass diese immer noch 
gelähmt ist. 

isiin werden grossere Atropinmengen (0,02) dem Körper ein- 
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verleibt. Daraufbin kann aiicb durch neue Pbysostigmingaben 
keine Secretion mehr hervorgerufen werden — ergo, jetzt ist 
auch das Drüsenpareuchyiu gelähmt. 

SchlussbetrachtuD gen. 

Es ergeben sonach anch diese nenen Versncbsreihen die 

Richtigkeit meiner im Jalire 1872 ausgesprochenen Thesen über 

den physiologischen Antagonismus der Gifte. 

Folgendes sind die Hauptergebnisse nnd die Erklärung der^ 
selben: 

1. Sowohl an dem Schweissdrfisenapparat der Katze, wie an 
dem Speicheldrüsenapparat der Hunde nnd Katzen sind je zwei 
Theile, insofern sie sich gegen die genannten G-ifte (Atropin, 
Pilocarpin nnd bezw. Physostigmin) verschieden verhalten, zu 
unterscheiden. Wir wollen den einen dieser Theile den nerv5sen, 
den anderen den drüsenzelligen nennen, und beide in einer ana- 
logen Beziehung zu einander stehend denken, wie z. B. in den 
motorischen Apparaten die Nervenendigungen (Endplatten) und 
die contractalen Zellen. 

2. Die nervösen Theile der genannten Drüsen werden von 
den verhaltnissmässig kleinsten Gaben der genannten Gifte affi- 
cirt (vom Atropin gelähmt, vom Pilocarpin bezw. Physostigmin 
erregt); die drüsenzelligen dagegen werden von den verhältniss- 
mässig kleinsten Gktben dieser Gifte unberührt gelassen. Atropin 
in kleinster Gabe hebt demnach die Schweiss-, bezw. Speichel- 
secretion auf, nur in Folg^ Lähmung der nervösen Brüsentheile, 
Pilocarpin bezw. Physostigmin in kleinster Gabe ruft starke 
Schweiss- bezw. Speichelausscheidung hervor nur durch Erregung 
der nervösen Brüsentheile. 

3. Von verhaltnissmässig grossen Gaben der genannten Giffce 
werden sowohl die nervösen wie die zelligen Theile der genann- 
ten Drüsen afficirt* Grosse Gaben Atropin heben demnach die 
Speichel- und Schweiss-Secretion auf durch Lähmung sowohl der 
nervösen wie der zelligen Drüsentheile , gi'osse Pilocarpin- und 
Pbysostigmingaben rufen diese Ausscheidungen hervor durch Er» 
regung beider Theile. 

4. Atropin wirkt übrigens in oben genannter Weise bei 
einer viel kleineren Dosirung, als Pilocarpin und Physostigmin, 
mit anderen Worten: sämmtliohe Drüsentheile sind viel empfind- 
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licher gegen das erstere, wie gegen die letztgenannten Gifte, die 
Minimal- und Maximalgaben des ersten Griftes sind bedeutend 
kleiner zu greifeu, als die Minimal- und Maximalgaben der 
letzteren. 

5. Kleine und bezw. grosse Atropingaben übercompensiren 
in ihrer Wirkung stets kleine und bezw. grosse Pilocarpin- und 
Physostigmingaben. 

6. Es überwiegt daher immer die Atropinwirkung sowohl, 
wenn a) kleine Atropin- und kleine Pilocarpin-, bezw. Physo- 
stigmingaben gleichzeitig, oder vor- und nacheinander in den 
Körper kommen, als auch b) wenn grosse Atropin- und grosse 
Pilocarpingaben gleichzeitig oder vor- und nacheinander in den 
Körper kommen. Es bleibt sich hiefiir auch gleich, ob diese ver- 
hältnissmüssig gleichen (xaben in den allgemeinen Kreislauf kom- 
men, oder ob sie nur örtlich applieirt werden. Es wirken in 
diesen Fallen beide Giftreilien immer genau auf die gleichen eng- 
begrenzten Organtheile, die kleinen Gaben auf den nervösen, die 
grossen Gaben auf den nervösen und zelligen Theil der Drüsen. 

7. Nur wenn durch eine unverhaltnisi^niässig niedrige Dosi- 
rung des Atropius einzig der nervöse Drüsentheil gelähmt wird, 
können grosse Pilocarpin- und bezw. Physostigmingaben durch 
Erregung der intact gebliebenen Dräsentheile eine schnell vorüber- 
gehende Secretion erregen und dadurch einen doppelseitigen phy- 
siologischen Antagonismus vortäuschen. 

8. Genau so verhält sich die Papille gegen Atropin und 
Physostigmin. 

9. Pilocarpin aber kann bei keiner Applicationsweise die 
Pupillenwiikung des Atropin aufheben. 

Es m()ge mir zum Schluss erlaubt sein, die Wandlungen, 
welche die Lehre vom physiologischen Antagonismus allmälig 
erfahren hat, in wenigen Strichen zu skizziren. Dar Glaube an 
■einen wahren doppelseitigen Antagonismus in der Wirkung zweier 
Gifte reicht von der ältesten bis auf die neueste Zeit. Nach dem 
zuerst von mir das Irrige dieser Anschauung dargethan worden 
war durch den Nachweis, dass nur ein lähmendes Gift die Wirk- 
ung eines erregenden Giftes auf ein bestimmtes engbegronztcs 
Organ aufheben kann, aber nicht so, dass dieses Organ ad in- 
tegrum restituirt wird, sondern nur so, dass es, weil gelähmt, 
seine Erregung und Reizbarkeit verliert u. s. w., wurde die alte 
Anschauung, dass manche Gifte iiire physiologische Wirkung gegen- 
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seitig aufheben konnten, wie Pins und Minus, nochmals an einigen 
Beispielen yertheidigt von Heidenkain und Litehsinger, 

Eine ganz neue Art des Antagonismus wurde mittlerweile 
aufgestellt durch Hamaek, Indem er mir zugibt, dass wirklich 
von zwei auf dasselbe engbegrenzte Organ wirkenden Giften nur 
das lähmende immer die Wirkung der erregenden z. B. das Atropin 
die Herzwirkung des Muscarin (nicht umgekehrt) aufhebe: be- 
hauptet er, dass es aber andei'e Q-ifte gebe, die ihre sichtbaren 
Wirkungen deshalb gegenseitig aufheben konnten, weil sie nicht 
auf einen und densdben Punkt, sondern auf zwei hintereinander 
liegende Punkte einwirkten ; es finde eine gegenseitige Aufhebung 
der Wirkung statt, ohne dass ein scharfer Wirkungsantagonismus 
vorhanden sei. 

So bewirkten Physostigmin und Atropin an einzelnen Kör- 
pertheilen entgegengesetzte Wirkungen, aber nicht durch eine 
Erregung derselben, sondern anderer Apparate in diesen Theilen. 
Während also Muscarin genau dieselben Oculomotoriusendignngen, 
Chordaspeichel- und Serzhemmungsapparate errege, welcheAtropiu 
lähme, so dass es aus diesen G-runden laut meiner These nicht 
im Stande wäre, die Atropinwirkung aufzuheben: errege Physo- 
stigmin lauter peripherer gelegene Organe, den M. spliincter im 
Auge, das Dräsenparenchym in der Speicheldräse, den Herzmuskel, 
also nicht nervöse, sondern musoulöse Apparate und könne daher 
in der That die Wirkung des Atropin auf die G-esammtorgane 
ebenso gut aufheben, wie dieses seine Wirkungen zu Nichte machen 
könne* 

Ich habe daraufhin schon vor zwei Jahren hervorgehoben, dass, 
wenn man auch die Richtigkeit der Harnctch* scheu. Angaben zu- 
gibt, immer noch eine Bäthselfrage zu lösen übrig bleibt. Wenn 
nämlich Physostigmin wirklich nicht dieselben Organtheile er- 
regt, welche das Atropin lähmt, sondern weiter gegen die Peri- 
pherie gelegene, und wenn in Folge dessen wirklich eine voraus- 
gegangene durch Atropinlähmung bedingte FunctionsstÖrung eines 
Organs durch Physostigmin aufgehoben werden könnte : dann 
müsste umgekehrt das Atropin die Physostigminwirkung nicht 
verhindern können« Wenn die Pupillenverengerung nach Physo- 
■stigmin einzig durch Erregung des Irismuskels zu Stande kommt, 
müsste es gleichgültig sein, ob die hinter demselben gelegenen 
Oculomotoriusendigungen durch Atropin gelähmt werden, es wären 
ja die Verhältnisse in der Iris die gleichen, ob Atropin zuerst 

Pharmakologische Untenvehnngen. IIL Bd. 12 
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und Physostigmin zuletzt, oder umgekehrt Physostigmin zuerst 
und Atropin zuletzt gegeben würden; in beiden Fällen müsste 
nach einer gewissen Zeit in gleicherweise der Irismuskel erregt, 
das OcularmotoriiLsende gelähmt und demnach die Pupille immer 
verengt sein. In der That aber und von allen Beobachtern ohne 
Ausnahme wurde gefunden, dass die durch Physostigmin verengte 
Pupille nicht allein zur Norm zurückgeführt, sondern auch sogar 
erweitert wird durch nachfolgende Atropineinträufelung. Wie 
könnte Erweiterung eintreten, wenn die von Ilarnark und Wit- 
koicsJci behauptete Pliysostigminerregung des Muskels durchAtropin 
nicht gehoben würde? 

Dieses letzte Räthsel scheint mir nun durch meine oben 
mitgetheilten Versuche und deren Ergebnisse endlich auch seine 
Lösung gefunden zu haben. Vielleicht ist damit der langjährig 
geführte Streit seinem Ende entgegengefUlirt worden. Die dabei 
gefundenen Gesetze lauten, allgemein ausgedrückt, jetzt folgen- 
dermassen : 

Es gibt keinen wahren doppelseitigen Antagonismus zwischen 
zwei Giften. Die durch ein Gift bewirkte Lähmung eines eng- 
begrenzten Organtheiles kann durch ein denselben Theil erregen- 
des Gift niclit aufgehoben werden. Die durch ein Gift bewirkte 
Erregung eines engbegrenzten Organtheiles kann durch ein den- 
selben Theü lähmendes Gift insofern aufgehoben werden, indem 
der vorlier erregte Theil gelähmt wird. 

Diese von mir schon vor 5 Jahren aufgestellten G-esetze 
bleiben demnach bestehen. 

Dagegen kann ein wahrer doppelseitiger Antagonismus zwi- 
schen zwei Giften voryctäuscht werden dadurch, dass ein lähmen- 
des Gift in ungemein kleiner Gabe nur den nervösen Endtheil 
eines Organes lähmt, dagegen den drüsenzelligen oder muskulösen 
Theil intact lässt. Indem nun ein erregendes Gift auf letzteren 
Theil wirkt, kann der Schein erweckt werden, als ob die gelähm- 
ten Theile wieder erregt worden wären. 

Wendet man das lähmende Gift in einer solchen Gabe an,, 
dass auch die drüsenzelligen und muskulösen Endtheile ergriffen 
bezw. gelähmt werden, dann ist keine, selbst die grösste Gabe 
des erregenden Giftes mehr im Stande, die lähmende Wirkung 
des ersten aufzuheben. 
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Heber die pliysiologisebe Wirlmig des (l«eain.o 

Von 

Dr. B. von ANREP. 



Das von mir angewendete, von Merk in Darmstadt bezogene 
Cocarn liat einen leicht bitterlichen (Geschmack, hell rosarothe 
Farbd und ist von neutraler Beaction. Ich benutzte stets sali- 
saure CocaShfösungen von neutraler, oder nur sehr schwach saurer 
Beaction. 

OerÜiehe Wirkung, a) Auf Hautnerven. Ich habe mir selbst 
eine schwache Cociüttaldsung (0,003 : 0,5) unter die Haut des Armes 
eingespritzt und empfand zuerst das Gef fthl von Wärme; sodann 
trat Unempfindlichkeit gegen ziemlich starke Nadelstiche an der 
Stelle der Einspritzung ein; nach 15 Minuten wurde die Haut 
an dieser Stelle ganz roth, nach ungefähr 25 — 30 IhCinuten ver- 
schwanden alle diese Erscheinungen wieder. 

b) Auf Zungennerven« Pinseln der Zunge mit ein wenig 
stärkeren Lösungen (0,005 : 0,5) wirkt betäubend auf die Ge* 
schmacksnerven; 15 Minuten nach dem Pinseln konnte ich Zucker, 
Salz und Säurelösungen auf der gepinselten Stelle nicht von 
einander unterscheiden; auch nach Nadelstichen folgte kein 
Schmerzgefühl, während die andere nicht gepinselte Seite der 
Zunge normal reagirte. Biese Wirkung des Cocafii dauert nach 
einmaligem Pinseln nicht länger als 20 — 25 Minuten, kann aber 
auch mehrere Stunden fortdauern; wenn man das Pinsehi von 
Zeit zu Zeit wiederholt, hinterlässt es jedoch keine Folgen. 

1} Ansang ans einer arofMirUohereji VeröffentUchnng in J^äger'a Archiv 
Bd. 21 S. 38. 

12* 
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c) Auf die Pupille. Bei örtlicher Anwendung auf die Pa- 
pille tritt bei Warmblütern immer Mydriasis ein, bei Fröscben 
dagegen nicbt oonstant. Es genfigt ein halbes Milligramm, um 
eine Pupillenerweiternng 8 — 12 Minuten nach dem Eintröpfeln 
hervorzurufen; jedoch ist diese Pupillenerweiternng auch nach 
grösseren G-aben nie eine maximale und nur von kurzer Dauer. 
Atropin erweitert noch immer die schon von Cocai'n erweiterte 
Pupille. 

Wirkung des Cocain auf Kaltblüter. 

A. AUgemeioe Wirkung. 

Die Cocainwirkung tritt sehr schnell nach der Einspritzung 
ein und erreicht ihr Maximum schon in wenigen Minuten. Sehr 
Ideine Gäben (0,001 — 0.002) rufen bei Fröschen (r. esculenta) 
entweder keine nachweisbare Wirkung hervor, oder aber in ein- 
zelnen Fällen (2 von 7) eine sehr lebhafte Erregung, die sich 
durch unaufhörliche mächtige Sprünge und lautes Quacken, sowie 
durch starke Zunahme der reflectorischt n Erregbarkeit zu erkennen 
gibt. In 10 — 12 Minuten kehren diese Thiere wieder zum voll- 
ständigen Norinalbefinden zurück, ohne eine Spur von nachfol- 
gender lyiattigkeit oder Schwäclie zu verrathen. 

Mittlere Gaben (0,005 — 0,01) bewirken im Reginne inime.i 
eine starke Erregung (lebhafte und grosse Sprünge) , dann aber 
wird der Frosch, wenn er nicht gereizt wird, ruhig und verändert 
seine Lage nur sehr selten und mit sichtlicher Anstrengung. Auf 
sehwaehe Hautreize treten heftige Zuckungen in den Extre- 
mitäten auf, die in einzelnen Fällen sogar einen tetaniselieu 
Charakter annehmen, und Flurht versuche, tlie das Thier jedoeli 
nur schwer vom Thitzc l)rin;]:;en. Die Schwäche in der Forthe- 
bewegungsinögliehkeit nimiut rascli zu, und dasTliier liegt dann 
flach auf dem iiaucli, die hinteren Extremitäten sind ausgestre ckt 
und können nicht mehr an den Bauch angezogen werden : nur 
auf sehr starke Reize treten noch ganz schwache Ketlexbewegungen 
ein. Bald hat der Frosch auch diese, zuerst an den hinteren, dann 
an den vorderen Extremitäten vollständig verloren : er kann sieh 
auch nicht mehr im Gleicligewiclit halten und bleiltt in jeder 
Stellung unverändert liegen; auch die Athemzüge verschwinden, 
das Herz schlügt äusserst langsam und der Frosch liegt, seiner 
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willkürlieheu und seintM' Reflexbewegungen vollständig beraubt, 
wie todt viele Stunden lang. Nach 6 — 15 Stunden bei Gaben 
von 0,0()5 und nach 24 — 40 Stunden bei Gaben von 0,01 beginnt 
er sieh sodann selir allniiilig zu erholen. Er fängt wieder an zu 
athnien, erst nur selten und oberflächlich, dann immer öfter und 
regelmässiger. Hautreizungen können schon schwache Reflex- 
bewegungen liervorrufcn, und umgekehrt frülier und leichter an 
den hinteren Extremitäten wie an den vorderen. Allmählig kt-lirt 
auch die Fähigkeit, willkürliche Bewegungen auszuführen, wieder, 
und nach einigen Stunden wird der Froseh wieder ganz normal. 

Die Wirkung von (jrossea (fuhiu c0.02 — 0,04 g) ist viel in- 
tensiver, aber sehr ähnlieh denen der mittleren Gaben. Es tritt 
fast gleich nach der Einspritzung (2 — o^fin.) eine vollständige 
allgemeine Lähmung ein, mit Athem- und Herzstillständen. JJiese 
Prosternation kann 3 — 4 Tage lang dauern, und doch ertragen 
es die Frösche nach 0.02 und 0,03 g immer, und nach 0.04 g in 
den meisten Fällen. Tödtlieli sind die Gaben, weh he grösser 
sind, als 0.04 g. Die Section zeigt eine ausserordentliche Blut- 
übe rfiillung der grossen Venen und des Herzens, besonders der 
Vorhöf». 

B. Verhalten der einzelnen Organe und Functionen. 

1. Baa Hers. Die Herzthätigkeit bleibt bei Fröscben nach 
Cocainanwendung entweder unverändert, oder wird geschwacbt 
bis zum diastolischen Stillstand. G-rdssere Graben Yon 0,003 an 
setzen die Pulsfrequenz sehr beträebtlich herab und schwächen 
die einzelnen Herzkontraktionen, indem erst der Ventrikel ange* 
griffen wird; die Vorhöfe contrahireu sich noch lange nachher 
in demselben Bythmus fort, bis auch sie in ihrer Thätigkeit ge- 
schwächt werden. Nach grossen Gaben entsteht, wie auch nach 
lethalen erst einige Stunden nach der Vergiftung ein diastolischer 
Herzstillstand. Die N. N. vagi blieben nicht unbeeinflusst ; 
schon nach mittleren Gaben (von 0,007 — 0,01) wurden sie voll* 
ständig gelähmt. • Die kleinen Gaben dagegen haben keinen merk- 
baren Einiluss auf die hemmenden Fasern, auch konnte ich nie 
eine vorübergehende Herabsetzung in der Reizbarkeit der N. N.; 
vagi beobachten. Entweder blieben sie vor wie nach der Ver- 
giftung bei denselben Stromstärken gleich reizbar, oder sie wur- 
den vollständig gelähmt. ; . . . : 
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2. Verlmltm dtr Respiration. Kleine Gaben 0,0005 — 0,0025 
bleiben uhue merkbaren Einfluss auf das Atbmen. Gaben von 
0,003 — 0,007 g beschleunigen dasselbe ; im Anfang wird das 
Atbmen tiefer, noch grössere Gaben dagegen rufen nacb kurz- 
dauernder BeschlLunigung grosse Atbembeschwerden hervor, welche 
bis zum vollkommenen Stillstand sich steigern können. Endlich 
bei gewissen Gaben { 0,025 und mehr) tritt eine Verlangsamung 
und Stillstand des Athmens ein, ohne vorangegangene Beschleu- 
nigung. Je nach der Gabe kann der Athemstillstand von 6 — 12 
Stundeil, bis zu zwei oder drei Tagen dauern; gewöhnlich ent- 
steht er etwas früher, als die allgemeine Lähmung, geht aber 
auch früher vorüber als die letztere. Nach Gaben von mittlerer 
Grösse treten auch zuweilen ( 2 Mal auf 13) kurzdauernde Athem- 
stillstände ein. Nach einer, kurze Zeit dauernden J^eschleunigung 
des Athmens, indem die Athemzüge immer oberiiachlicher werden, 
tritt einige Secunden dauernder Stillstand ein, dann macht der 
i'rusch wieder einige tiefe Einathnuingen. welche nach einigen 
Augenblicken wieder oberflächlicher werden, bis ein neuer Still- 
stand entsteht u. s. w. 

3. Verhalten der Pupille. In den meisten aber nicht in allen 
Fällen (in 10 von 22) tritt nach Gaben von mittlerer Grösse eine 
Pupillen-Erweiterung ein. Die ganz kleinen Gaben bleiben ohne 
Wirkung auf die Pupille, nur von 0,004 an, bei subcutaner An- 
wendung entsteht einige Minuten nach der Einspritzung Pupillen- 
erweiterung. Dieser Erweiterung der Pupille geht keine Ver- 
engerung voraus; auch erweitert sich die Pupille nach Cocain- 
Vergiftung nie maximal. Die Dauer der Erweiterung beträgt, 
gewöhnlich nur einige Stunden, nach grossen Gaben kann sie aber 
auch eine längere Zeit fortdauern. 

4. Das BUekenmark; Wirkung des Cocain auf die Reflexerreg- 
harkeit; Beßexe auf Säurereieung der sensiblen Haufnervenendigungen. 

Zu den Reflexversuchen werden R. esculenta und R. tem- 
poraria benützt. Um die störenden willkürlichen Bewegungen 
der Thiere fern zu halten, wurden die Frösche decapitirt, oder die 
Hemisphäre durch das Schädeldach mit einem scharfen spitzen 
Messer durclitrennt, in einer die beiden hinteren Augenwinkel 
verbindenden Linie Darauf Hess ich die Thiere ^ 2"1 Stunde 
ruhig hängen, um sie von den gewaltsamen Eingriffen sich erholen 
zu lassen. Als Reizmittel wendete ich die Schwefelsäure an in 
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einer Verdünnung v :in 1 Theil concentrirter Säure auf 750 Theile 
Wasser. Nach jeder Probe wurden die Pfoten des Thier es sorg- 
faltig mit destillirtem Wasser von der anhaftenden Säure abge- 
spült. Nur mit solchen Thieren, bei welchen noch bei mehrmaligen 
Proben die Reflexthätigkeit anncähernd constant blieb, wurde zum 
Experiment übergegangen. Als Zeitraass diente mir ein Metronom, 
welches 100 Schläge in der Minute machte. Als massgebend 
wurde die Bewegung betrachtet, bei welcher der eingetauchte 
Schenkel über das Niveau der Flüssigkeit geholien wurde. 

Aus den in dieser Weise angestellten Versuchen (29) ging 
hervor, dass 1) Gaben 0,0005 bis Ü,0U15 gar keine Wirkung auf 
die Keflexerregbarkeit haben; 2) Gaben von 0,002 — 0,001 in 
einigen Fällen (3 auf 12) die Reflexe erhüben, ohne ein nach- 
folgendes Sinken derselben zu bewirken; in anderen Fällen da- 
gegen (7 auf 12) nach einer kurz dauernden Erhöhung in der 
Redexerregbarkeit, ein längere Zeit dauerndes Sinken derselben 
erfolgt, dass 3) Gaben von 0,003 an und grössere die Reflexe (zur 
Säurereizung) vollständig, ohne eine vorübergehende Erhöhung, 
lähmen. Reflex auf faradischen Hautreiz. An Fröschen (r. teni- 
poraria und r. eseulenta) , die wie in der vorigen Versuchsreihe 
decapitirt, oder deren Hemisphären abgetrennt waren, wurden 
feine Electroden vor der secundären Rolle des Du -Bois- lle>i- 
*HO/J(i'schen Schlittens (2 Daniell Elemente) immer auf die3ell)en 
Hautstellen einer hinteren Extremität geleitet. Die Untersuchung 
des Rollenabstandes, bei welchem von der electrisch gereizten 
Fusshaut die minimalsten Reflexe ausgetauscht wurden, geschah 
von 10 zu 10 Minuten. Aus diesen Versuchen (12) zeigte sich, 
dass kleinste Gaben ohne Wirkung bleiben, kleine Gaben 0,0014 — 
0,003) die Reflexerregbarkeit für electrische Hautreize auf kurze 
Zeit und nicht sehr beträchtlich erhöhen, grosse Gaben die Re- 
flexerregbarkeit herabsetzen, aber dennoch eine vollständige Reflex- 
lähmung nur nach tÖdtlichen Gaben und erst mehrere Stunden 
nach der Vergiftung bewirken. Versuche über das Verhalttni der 
lieflexerregharkeit hei electrischen Beizen der Nervcnsinmme. Die 
Frösche werden wie angegeben präparirt; auf einer Seite wird 
der N. ischiadicns unter Schonung der Gefässe frei präparirt, an 
einer Stelle angebunden und an seinem centralen Ende durch 
feine Electroden mit der secundären Rolle des Du-Bols-Bcf/- 
«lOWfZ'schen Schlittens verbunden. Es wurde darauf gesehen, dass 
kein Vertrocknen der Nerven stattfand (Benetzung mit 0,6^/0 



Digitized by Google 



X76 V. ANIt£P: Ueber die physiologische Wirkoag des Cocain. 



Kochsalzlösung), und zuerst wurde der weiteste Uoiienabstand 
bestimmt, bei welchem noch eine Reflexzuckung entsteht, dann 
wurde der Frosch mit verschiedenen CoeaVntyaben verpjiftet und 
wieder auf Reflexerregbarkeit eine Zeit nach der Vergiftung ge- 
prüft. Die Ergebnisse aus diesen Versuchen ( 7 ) entsprechen voll- 
kommen den früheren. Die kleinen Gaben erhöhen unbedeutend 
und nur für eine kurze Zeit die ReHexerregbarkeit, die grösseren 
setzen sie sehr beträchtlich herab, die tödtlichen lähmen dieselbe 
vollständig. 

.5. VergUichcnde Versuche über die Cocain-Wirkuiicfen auf die 
sensiblen und moforisrhcn Xrrven. Nach der oben erwähnten Me- 
thode wurden die Frösche vorbereitet, der n. ischiadicus auf 
einer Seite präparirt, durchschnitten und bald das periphere, 
bald das centrale Ende elektrisch gereizt. 

Es ergab sich, dass die kleinen CocaVngaben die Emptiudlich- 
keit der sensiblen Nerven erhöhen, ohne auf die motorischen einen 
Eintluss zu haben. Grössere Gaben bewirken nach kurzdauernder 
Erhöhung in der Reizbarkeit der sensiblen (nicht motorischen) 
Fasern eine Herabsetzung derselben. Grosse Gaben lähmen fast 
vollständig die sensiblen Fasern des n. ischiadicus und setzen 
beträchtlich auch die Reizbarkeit der motorischen Fasern herab, 
vollständig werden dennoch die letzteren nie gelähmt. Die Unter- 
hindunfj der arter. iliaca communis auf einer Seite bewirkt keinen 
wesentlichen Unterschied in den Reflexerscheinungen bei dem mit 
Cocain vergifteten Frosche, die reflexlähmende Wirkung des Co- 
cain tritt nur ein wenig später auf der unterbundenen Seite ein. 
Es ist demnach zu schliessen, dass Cocain in erster Linie die 
Endigungen der sensiblen Nerven selbst lähme. 

Die tactilen Reflexe werden durch Cocain am ehesten auf- 
gehoben. Schon nach Gaben von mittlerer Grösse werden die 
letzteren vollkommen gelähmt. Stärkeres Kneifen, Verletzungen, 
Schneiden, bleiben gänzlich ohne Erfolg — es entsteht nicht die 
geringste Zuckung. In diesem Stadium können die Reflexe durch 
Säurereizung noch hervorgerufen werden. 

0. (Quergestreifte ExtremitätenmusJceln. Aus zahlreichen Ver- 
suchen ergab sich, dass die Zuckungsnerven bei directer und in- 
directer electrischer Reizung, sowohl wenn die Frösche vergiftet, 
als wenn sie nicht vergiftet sind, nur sehr wenig von einander 
abweichen; es ist demnach anzunehmen, dass Cocain keinen Ein- 
lluss auf die Erregbarkeit der Muskelfaser selbst hat. 
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7. H\)\ßuss auf dir (icfässf. Nach Gaben von mittlerer 
Grösse beo])af]itet man strts bpdeutende Verengerung der peri- 
pheren Arterien. Die arteriellen Gefas.se der Zunge und der 
Schwimmhaut verengen sich einige Minuten später nach der Ein- 
spritzung auf mehrere Mikromillimeter, zuweilen sogar auf die 
Hälfte ihrer früheren Breite. Diese Verengerung dauert zuweilen 
mehrere Stunden, versriuvindet jedoch viel früher, als alle andere 
Yergiftungssymptome . indem die Gefässe allmälig zu ihrem 
früheren Volumen zurückkehren, oder erst auf 2 — 4 Mikrotheile 
breiter werden und erst dann wieder ihre frühere normale Grösse 
erreichen. 

Die Wirkung des Cocain auf die Prösche ist demnach 

folgende : 

Nur Gaben von 0.002 g an rufen Vergiftungs - Symptome 
hervor. Die Idrnivn (iahen haben eine allgemeine erregende 
Wirkung, welche Jedoch nur von kurzer Dauer ist. Sie beschleu- 
nigen das Athmen, erhi)hen die Retlexe, lassen das Herz unbeein- 
flusst und verlangsamen den Puls: in der Mehrzahl der Fälle 
erweitern sie die Pupille und verengen die Gefässe (mittlere 
Gaben ). Ihre Wirkung ist gewöhnlich eine rasch vorübergehende, 
nach (3 — 14 Stunden erholen sich die Frösche vollständig. 
Grosse (iahen rufen rasch nach der Anwendung eine immer zu- 
nehmende Schwäche in der Bewegungsthätigkeit bis zur allge- 
meinen Lähmung hervor. Der Frosch liegt Stunden. Tage lang 
wie todt, seiner willkürlichen Bewegungen vollständig beraubt. 
Die Rt'tlcxe werden entweder herabgesetzt oder vollkommen ge- 
lähmt. Frst verliert der Frosch seine tactilen lletlcxe, dann die 
durch clieniische Kelze bedingten; und nur bei tJkltlichen Gaben 
auch diejenigen, welche auf elet trischem Wege entstehen; zuletzt 
erst die durch Hautreize hervorgerufenen und diejenigen, welche 
durch Nervenstammreize entstehen. 

In erster Linie und am vollkommensten lähmt das Cocain 
die sensiblen Nervenendigungen, dann die sensiblen Nerven selbst. 
Auch setzt es die Erregbarkeit der motorischen Nerven beträcht- 
lich herab, ohne sie oder das Rückenmark gänzlich zu lähmen. 
Die quer gestreiften Muskeln bleiben unbeeinllusst. Dagegen 
wird am wesentlichsten das Athmen und das Herz durch Cocain 
angegrilfen. 

Es entsteht Athemstillstand und grosse Verlangsamuug, 
oder diastolischer iStilistand in der Herzthätigkeit, weicher mehrere 
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Tage dauern kann; ebenso werden die nn. vagi gelähmt. Bei 
Entgiftung wird zuerst des Athmen wieder n<Mnnal, dann all- 
mfilig die Beflez- und Herzthätigkeit und am spätesten und 
soliwierigsten die willktrliclie Bewegung. 

TödUiehe Gaben sind die Gaben von 0,045 an. 



Wirkung des Oooain auf die Warmblüter. 

Als Versuchsthiere dieuten KaniuclieD, Hunde, Katzen und 
Tauben. 

A. Allgeneine Vergiftungsersebeinnngen. 

1. Kaninchen (15 Versnclie). Kleine milligraramatische Gaben 
zeigen keinen merkbaren Einfluss, nur Gaben von Centigrammen 
an rufen allgemeine Vergiftungs - Erscheinungen hervor, welche 
einen eigenthümlichen Charakter haben. Gleich nach der Ein- 
spritzung einer kleinen wirksamen Gabe (0,012 — 0,022 per Kilo) 
bemerkt man als erstes Symptom eine constante Unbeweglichkeit 
des ganzen Thieres ; das Kaninchen scheint wie betäubt, bleibt 
ruhig auf derselben Stelle sitzen; diese Betäubung, Unbeweglich" 
keit ist eine rasch vorübergehende und dauert nur einige Minuten: 
es folgen dann Aufregungssymptome. Das Kaninchen fängt an 
zu laufen, macht lebhafte grosse Sprünge (zuweilen in die Höhe), 
spitzt seine Ohren hoch, zeigt ein Verlangen nach Bewegung und 
eine Aufregung, die nicht von Schmerzen herzurühren scheint; 
nach 15 — 20 Minuten wird es ruhiger, bleibt auf kurze Zeit auf 
demselben Platze sitzen, dann fängt es wieder an zu laufen; 
allmälig werden die Kuhepausen immer grösser, das Laufen ist 
nicht mehr so schnell und nach Verlauf von 1 — 2 Stunden kehrt 
das Thier zu seinem früheren Verhalten zurück. Grössere Galjen 
(0,04 — 0,05 pr. Kilo) rufen in erster Linie dieselben Erscheinungen 
hervor. Es tritt auch erst Unbewegliolikeit, Betäubung ein, dann 
Aufregung, welche sich im fortwälirenJen Laufen und Springen 
ausdrückt. Bald aber wird das Kaninchen wieder unbeweglich, 
es zittert, und bleibt mit beschleunigtem Athem auf derselben 
Stelle sitzen. Wenn man das Kaninchen sich fortzubewegen 
zwingt, so bemerkt man, dass die hinteren Extremitäten wie ge- 
lähmt sind und nur nachgeschleppt werden ; später werden auch 
die vorderen Extremitäten schwach, tragen das Thier nicht mehr 
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und liegen im rechten Winkel zur Körperaxe platt auf dem 
Boden. Das Kaninchen liegt dann zitternd auf dem Bauch ; bald 
aber kann es auch diese Lage nicht mehr einhalten und lallt 
auf die Seite. Es verfällt in hochgradiges Zittern am ganzen 
Körper, in Kaubewegungen, beschleunigtes -Athmen, Schnarchen. 
Zuckungen der hinteren Extremitäten, während die vorderen 
immer noch ihre eigenthUmliche Stellung beibehalten. Von Zeit 
zu Zeit kommen stossweise Schwimmbewegungen und allgemeine 
klonische Krämpfe. In diesem Zustande bleibt das Thier je nach 
der Gabe 15 — 45 Minuten lang, dann verschwinden alle diese 
Vergiftungserscheinungen eine nach der anderen. Erst wird das 
Kaninchen viel ruhiger, man bemerkt keine Krämpfe, keine 
Schwimmbewegungen mehr, das Athmen wird wieder normal, 
schwaches Zittern und die Lage des Kaninchens verräth nur 
allein seinen kranken Zustand; die Sclnväche der hinteren Extre- 
mitäten geht eher vorüber, als die der vorderen; unirefähr 2 — 3 
Stunden nacli der Vergiftung wird das Kaninchen wieder munter 
und gesund, ohne nachfolgende Mattigkeit und Müdigkeit zu 
zeigen. 

Gaben von 0,06 — 0,075 per Kilo beeinflussen ganz in der- 
selben Weise, nur stärker. Die Lähmung der Extremitäten 
kommt schneller (die hinteren Extremitäten werden früher ge- 
schwächt als die vorderen) die Krämpfe werden stärker und 
haben zuweilen einen tetanischen Charakter.. Es treten auch 
immer Kaubewegungen, dann Pendelbewegungen mit dem Kopfe 
und sehr oft ein Opisthotonus ein. In einigen Fällen sah ich 
sich mehrmals wiederholend ein Epilepsie ähnliches Bild auf- 
treten. Als sehr charakteristische Erscheinung sind die lang 
dauernden Schwimmbewegungen der stark auseinander gestreckten 
Extremitäten (Anspannung der Extensoren). Alle diese Beweg- 
ungen und Krämpfe kommen immer stossweise nach Intervallen 
zuerst von kurzer Dauer, dann werden diese Ruhepausen immer 
grösser und die aufeinander folgenden Krämpfe innner schwächer. 
T)as Athmen wird erst stark beschleunigt, dann aber tritt eine 
grosse Athembescliwerde ein. Die Entgiftung entsteht erst nach 
einigen Stunden, auch bleiben noch längere Zeit Mattigkeit und 
Schläfrigkeit sichtbar. 

Lethal wirken Gaben von 0,10 g per Kilo. Der Tod tritt 
einige Stunden, zuweilen auch einige Minuten nach der Vergift- 
ung unter Athemlähmung und sehr heftigen Krämpfen ein. Bei 
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der Sektion uunüttelbar nach dem Tode pulsirt das Herz noch 
einige Minuten lang fort. 

2. Hunde, (8 Versuche). Die Hunde zeigen eine viel grössere 
Empfindlichkeit gegen das Cocain, als die Kaninchen. Schon 
Gaben von 0,005 g per Kilo rufen leichte Vergiftungserschein- 
ungen hervor. Der Hund wird unruhig, es entsteht ein kleiner 
Aufregungszustand, welcher sich durch fortwährendes Laufen 
und Bellen ausdrückt. Die Pupille wird erweitert; jedoch sind 
alle diese Vergiftung.ssymptome nur von kurzer Dauer. Schon 
nach einer halben Stunde verschwinden sie vollständig. 

Gaben von 0,01 per Kilo haben schon eine heftige und 
dauernde giftige A\'irkuii<i:, welolie sieh liauptsächlieh in einer 
starken Aufregung des limules ausdrückt. Das Bild der durch 
Cocain bedingten Aufregung bei einem Hunde war folgendes: 
Der im unvergifteten Zustande seinem ganzen Wesen nacli ruhige 
iluud wird nach Cocain Vergiftung (U,01 per Kilo) wie umgewan- 
delt; er bleibt fast unmittelbar nach der Plinspritzung keinen 
Augenblick auf derselben Stelle, sondern tanzt stets auf den 
liinteren Füssen stehend, mit in die HiHie gehobenem Leibe und 
in die Höhe gestreckten vorderen Füssen immer im Kreise um 
den V'ersuchsansteller herum. Alle seine Körpermuskeln sind 
in einer unaufhörlichen Arbeit. Der Schwanz bewegt sich un- 
aufhörlich, die Bauch- und respiratorischen Muskeln sind in fort- 
währendem Spiele. Dabei haben alle diese den ganzen Körper 
packenden Bewegungen nichts Krampfhaftes an sich, sondern 
der Hund erscheint in diesen Bewegungen genau so, wie wenn 
er plötzlich von einer lebhaften Freude, z. B. durch das Wieder- 
sehen seines Herrn beglückt worden wäre. Aus dem ganzen 
Gesichtsausdruck und dem ganzen Benehmen sieht man, dass er 
keineswegs diese Bewegungen aus unangenehmem Gefühle macht, 
sondern dass er dabei immer sehr freudig erregt ist. (Keine 
Schmerz-Empfindungen). Das Eigentliüniliehe des CocaVnzustandes 
besteht nur darin, dass der Hund nicht wie ein normaler, sich 
lebhaft freuender nur kurze Zeit solche Bewegungen macht, son- 
dern Stunden lang unaufhörlich, keine Secunde ruhig bleibt, vor- 
ausgesetzt, dass man ihm freies Spiel lässt; wenn man ihm die 
Hand auf den Kopf oder auf den Kücken legt, so kann er sich 
willkürlich ruhig halten, und nur das fortdauernde beschleunigte 
Athmen verrätli den aufgeregten Zustand. Ein solcher Zustand 
dauert 1 — 3 Stunden, dann wird der Hund immer ruhiger, das 
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Athmen wird lioriaaler und der Hund kommt zu seinem früheren 
Zustande zurück, ohne eine merkbare nachfolgende Wirkung zu 
zeigen; er bleibt vielmehr ganz frisch und munter. 

Bei grSsseren Gaben (0,015 per Ealo) kann man schon die 
ersten Augenblicke die giftige Wirkung auftreten sehen. Die 
Physiognomie des Hundes ändert sich plötzlich und sehr merkbar. 
Der Hund bleibt auf einem Platze stehen und scheint besorgt zu 
werden. £r schaut um sich, spitzt seine Ohren hoch und beriecht 
fortwährend. Er scheint die ihm umgebenden sonst gut bekannten 
Personen nicht mehr zu kennen, ist. wie in Verlegenheit, fängt 
an unruhiger zu werden, kläglich zu heulen und zu zittern: er 
macht den Eindruck, als ob er erschrocken und sehr ängstlich 
wäre, das geringste Gterfiusch erschreckt ihn; er fängt an stark 
EU zittern und nimmt seinen Schwanz zwischen die Beine. Mit 
dem Kopfe macht er fortwährend Pendelbewegungen (von rechts 
nach links); der Ansdrack des Sehreckens wird immer grösser, 
das Zittern am ganzen Körper wird stärker und die Kopf pendel- 
bewegungen immer schneller, zudem auch grösser. Neue Muskel- 
gruppen nehmen an ihnen Theil, so dass endlich der Hund, immer 
an derselben Stelle stehend, jetzt rjrthmisch an die Kopfbeweg- 
ungeii sclilangenähnliche Bewegungen mit dem ganzen Körper 
anschliessen lässt. Das Athmen wird stark beschleunigt, die 
Pupille erweitert, die Haut ganz heiss und die Mundschleimhäute 
trocken. Dieser Zustand dauert etwa 15 — ^SO Minuten: dann än- 
dert sich auf einmal plötzlich das Bild gänzlich. Man sieht, wie 
das seelische Befinden des Hundes ein anderes geworden ist. 
Mit der Furcht und Angst ist es vorbei, der Hund wird auf ein- 
mal wieder lustig und munter. Er freut sich, wie wenn er von 
einer grossen Gefahr befreit sei, bellt lustig einige Male, läuft von 
einer Person zur andern, springt an ihnen empor, beleckt sie und 
macht die charakteristischen Wedelbewegungen der Freude und Zu- 
neigung. Diese Zeichen der Anhüngliclikeit werden auf die exal- 
tirteste Weise ausgedrückt. Alle Bewegungen, welche der Hund 
macht, sind so, wie er sie auch im normalen Zustande, bei äusseren 
zwingenden Anlässen, z. B. bei der Rückkelir seines lange entfernten 
Herrn, ausübt; nur werden sie ausgeführt mit einer ganz über- 
raschenden Schnelligkeit und die kleinste Bewegung wird vom Spiel 
grosser Muskelgruppen hegleitet. Nach diesem Stadium, welches 
auch nur von kurzer Dauer ist (10 — 20 Minuten), tritt ein weiteres 
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Stadium ein, in welchem er nur mit grdsster Schwierigkeit seinen 
Platz andern kann. Wie in einem Zanberkreise befangen springt 
der Hund rings um den fieobackter hemm; den Hund abzurufen 
gelingt nur sehr schwer und zwar nicht etwa desshalb, weil der 
Hund den Herrn nicht versteht, oder nicht gehorchen will, son* 
dem trotz seines Wilsens kann er nicht — er wird wie mit un- 
sichtbarer Kraft beim ersten Beobachter zurückgehalten und. seine 
Bewegungen bleiben nur in einem kleinen abgegrenzten Baume 
frei; man sieht wie der Hund kämpft zwischen dem Wunsche 
dem Rufe zu folgen und der Kraft, welche ihn auf derselben 
Stelle zu bleiben zwingt. Nur mit grosser Mühe und erst nach 
mehreren Versuchen gelingt es endlich dem Hunde, sich aus 
diesem Zauber zu befreien; dann wirft er sich mit einer unbe« 
schreiblichen Freude und mit erstaunlicher Geschwindigkeit zu 
dem Bufenden hin und fSngt yon Neuem an, um denselben hemm* 
zuspringen u. s. w. Basselbe wiedeiliolt sich mehrere Male. Im 
Ghmzen dauern die Vergiflningserscheinungen 3 — 4 Stunden, dann 
wird der Hund allmlÜig mhiger; der vorher stark beschleunigte 
Athem kehrt zur Norm zurück, die stark erhöhte Hauttemperatur 
sinkt, es bleibt noch eine kleine Müdigkeit und Sehlfifrigkeit zu- 
rück. Der Sdilaf wird ganz mhig; die SchleimhSute werden 
wieder normal feucht, nur die Pupille bleibt noch eine Zeit lang 
erweitert. Wenn man dem Hunde zu fressen gibt, so tbut er 
diess mit gntem Appetit. Schon wenige Stunden später hat sich 
der Hund erholt, und man bemerkt nichts anormales mehr. 

Eine noch grössere Grabe (0,02 per Kilo) mft sehr starke 
Yergiftungssymptome hervor. Fast momentan nach der Ein- 
spritzung folgt das Erregongsstadium. Der Hund fangt an zu 
springen und zwar wie die anderen immer auf derselben Stelle. 
Die Sprünge dauern unausgesetzt fort, der Athem ist beschleu- 
nigt, die Mundschleimhaut ganz trocken, die Pupille erweitert. 
Sehr bald aber bemerkt man eine bedeutende und immer mehr 
zunehmende Schwäche der hinteren Extremitäten; starke Kopf- 
bewegungen, an welchen allmälig auch grössere Muskelgruppen 
Theil nehmen; schlangenähnliche Bewegungen mit dem ganzen 
Körper. Die Muskelschwäche nimmt rasch zu, der Hund verliert 
jeden Augenblick das Gleichgewicht, stürzt zu Boden, springt 
erst leicht, dann mit immer grösserer Schwierigkeit auf, fallt 
wieder u. s. w., bis er endlich keine Kraft mehr hat, um aufzu* 
stehen ; er liegt dann auf einer Seite mit zu dem Körper gezogenen 
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Extremitäten und hat Schwierigkeiten heim Athmen; sein Be- 
wnsstsein scheint er noch zu hahen, denn wenn man ihn ruft, 
so hebt er den Kopf und sieht den Rufenden mit kläglichen 
Augen an. 20 — 30 Minuten nach der Vergiftung entstehen hef- 
tige klonische Krämpfe, langdauernde Schwimmbewegungen mit 
den hinteren Extremitäten, Opistotonus, zuweilen auch Roll- 
krämpfe. Das Athmen wird bald äusserst beschleunigt, bald ent- 
steht ein kurzdauernder Stillstand; die Haut ist ganz heiss; 
Harn-Entleerung. Bald werden die Schwimmbewegungen nicht 
mehr regelmässig; es entstehen unregelmässigcMuskelcontractionen, 
die sich bis zu heftigen Krämpfen steigern. Verlust des Bewusst- 
seins. Die Pendelbewegungen mit dem Kopfe werden noch stärker, 
der Hund schlägt mit ganzer Kraft auf den Boden. Keinen Augen- 
blick Ruhe. Dieser Zustand dauert länger als eine Stunde, dann 
kommen erst einige, nur ein paar Secunden dauernde Ruhepausen, 
dieselben dauern dann immer länger, und nach 3 — 4 Stunden 
fängt der Hund an, sich wieder zu erholen. Erst verscliwinden 
die Kopfpendelbewegungen, dann wird das Athmen regelmassiger, 
die Krämpfe und j\ru3kelcontractionen hören auf; von Zeit zu 
Zeit zuckt und zittert das Thier, aber bald sclihift es ein, oder 
es versucht aufzustehen, was ihm jedoch nicht auf einmal gelingt, 
denn die Extremitäten sind noch zu scliwach, besonders die vor- 
deren, welche auseinandergleiten. Es bleibt noch längere Zeit 
Niedergeschlagenheit, Schläfrigkeit, Appetitlosigkeit und Gleich- 
gültigkeit gegen Alles bestehen. 

Die Individualität der Hunde bedingt allerdings auch hin- 
sichtlich der Cücainwirkungen Unterschiede. 

Grössere Gaben habe ich bei diesen Versuchen nicht ange- 
wendet, deshalV) bleiben mir die Grösse der tÖdtlichen Gaben und 
die antimortalen Erscheinungen nach todtlichen Cocain Vergütungen 
bei Hunden unbekannt. 

Alle Aufregungssymptome nach Cocainvergiftung können 
bei Hunden in einer sehr kurzen Zeit durch Chloroformnarcose 
aufgehoben werden. 

3. Kathen. (5 Versuche.) Die Katzen haben eine noch grössere 
Empfindlichkeit gegen Cocain als die Hunde. Schon Gaben von 
0,(K)5 per Kilo rufen Athembeschleunigung, rnpillenerweiterung 
und die für das Cocain charakteristischen Schwimmbewegungen 
hervor. Gaben von 0,0*2 tödten die Katzen von ''2 — 1 Stunde 
unter heftigen Krämpfen, Opistotonus und Athemlähmung. Alle 
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Vergiftungserscbemungeii gleichen den oben bescbriebenen und 
bei Kaninchen beobachteten. 

4, Tauben, (4 Versuche.) Auch bei Tauben ruft das Cocatn 
dieselben Erscheinungen hervor, obwohl sie viel widerstandskräf- 
tiger gegen dasselbe sind. G-aben von 0,09 per Kilo riefen zwar 
starke Vergiftnngssymptome hervor, waren jedoch nicht lethal. 
G-leich nach der Einspritzung bemerkt man einen Aufregungs- 
zustand, wie bei allen anderen Thieren. Die Flügel werden auf- 
gehoben, als wenn die Taube fliegen wollte, das Athmen wird 
verlangsamt und mit Beschwerde vollzogen. Der ganze Körper 
wackelt, und nur mit Hälfe der Flttgel kann sie das G>leichgewicht 
halten; mit dem Kopfe macht sie Pendelbewegungen von rechts nach 
links und von oben nach unten, das Athmen wird höchst schwer 
und selten; es folgen dann bei allen Tauben Rollkrämpfe über 
den Kopf nach räckwärts; nach diesen Rollkrämpfen stftrzen die 
Tauben zu Boden, liegen mit stark auseinander gedehnten Fässen 
und den Schwanz fächerartig in die Höhe gehoben da. Der Kopf 
macht noch immer pendelartige Bewegungen, es treten dann starke 
Zuckungen in den Fussen ein; Opistonus; — ^ Stunde später 
fängt die Taube an sich zu erholen, sie steht mit grosser Mtthe 
auf, wankt wie betäubt und es gelingt ihr nur schwer und mit 
Hülfe der Flügel, das G-leichgewicht zu halten; die Kopfbeweg- 
ungen werden viel geringer und schon nach einer Stunde ver- 
schwinden alle diese Vergiftungs- Erscheinungen. Die Tauben 
bleiben noch mehrere Stunden ganz ruliig, mit geschlossenen 
Augen, ohne jede Bewegung sitzen und scheinen zu schlafen. 

B. Wirkung des CocaYn auf die einzelnen Organe und 

Functionen. 

1. Gehirn und RUekenmark. Aus der Beobachtung der all- 
gemeinen Erscheinungen bei Warmblfitem und aus näherer Prüfung 
des Verhaltens der Frösche gegen das Cocatn haben wir die ex- 
perimentelle Erfahrung gemacht, dass die Cocafnwirkung haupt- 
sächlich auf das Nervensystem gerichtet ist. Die Erscheinungen, 
welche wir bei Hunden beobachtet haben, lassen keinen Zweifel, 
dass namentlich die .Psyche, die seelischen Functionen des Hundes 
wesentlich beeinflnsst werden, dass sogar bei gewissen Gktben von 
Oocai'n und bei gewisser Dauer seiner Wirkung, abgesehen von 
einigen nebenbei auftretenden Erscheinungen (wie Beschleunigung 
des Athmens, Pnpillenerweiterung , Trockenheit der Schleim- 
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häute u. s. w.) nur gewaltige Veränderungen in den psychischen 
Vorstellungen, neue Gefiilile eintreten und eine Steigerung der 
normalen Gehirnfunction stattfindet. Eine aufmerksame Beobacht- 
ung lässt ohne Zweifel erkennen, wie der gewöhnliche Gesichts- 
ausdruck des Hundes, der Ausdruck der Augen sich mehrmals 
ändert. Bald zittert er, bellt, bald fangt er an, kläglich zu heulen, 
seine Augen auf irgend einen Gegenstand gerichtet; kein Ruf, 
kein Schlag ist im Stande, ihn zur Besinnung zu bringen, oder 
seine Aufmerksamkeit von einem Gegenstände abzulenken. 

Bald zeigt der Hund eine Angst und Furclit, welche er 
nicht beherrschen kann und die sich in seinem ganzen Wesen 
ausdrückt, so dass man den umittelbaren Eindruck erliält, als 
ob er unter dem Eindruck gewaltiger Seh- und Gehör-Hai hicina- 
tionen stehe; der Hund erkennt, wie die Umgebung, so auch die 
ihm sonst gut bekannten Personen nicht mehr, er scheint wie in 
einer ihm neuen und unbekannten Welt zu sein und neue, sich 
rasch wechselnde Gefühle zu durchleben. Plötzlich ändert sich 
die Situation: die Unbeweglichkeit (bis jetzt blieb der Hund immer 
auf derselben Stelle, ohne einen Schritt zu machen, wie angewurzelt 
stehen) und innerliche geistige Erregung macht einem ausserordent- 
lichen Antrieb zu Bewegungen der heftigsten Art Platz, welche 
sich in unaufhörliclier Muskelbewegung, Laufen, Springen aus- 
drückt. Das psychische Befinden hat sich geändert; der Hund, 
welcher erst alle Zeichen der Angst und des Unbehagens zeigte, 
besorgt zu sein und zu leiden schien, wird jetzt ganz lustig, 
fröhlich und auf die exaltirteste Weise freundlich und liebkosend ; 
er zeigt die grösste Behaglichkeit und Freundschaft zu seinem 
Herrn. In diesem Stadium sind nicht nur die psychischen Func- 
tionen angegriffen, sondern man bemerkt ausserdem noch eine 
ganze Reihe anderer Cocainwirkungen. Erhöhte Reflexe, unge- 
heure Beschleunigung des Athems und der Herztliätigkeit, Pendel- 
bewegungen mit dem Kopfe, Schwimmbewegungen mit den Ex- 
tremitäten unter Seliwierigkeit das (-fleicligewicht zu halten, 
Krämpfe, allgemeine unaufhörliche ungeregrlte Muskel contrac- 
tion u. s. w. beweisen, dass auch alle anderen Nervencentren wie 
Vierhügcl. Kleinhirn, MeduUa oblongata und Rückenmark unge- 
griffen sind. Nach diesem zweiten Stadium der erhöhten Reflexe 
tritt eine Herabsetzung in der Reflexerregbarkeit ein, jedoch 
nie eine vollständige Lähmung derselben, wenigstens nicht für 
den elektrischen Hautreiz. 

PfaMinakologiache Untonuebangon. III. Bd. 18 
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Die eigentliümlieliGn charakteristischen Erscheinungen bei 
Cücai'iivergiftung t'ülu'Lii mich zu der Annahme, dass die Canales 
semicireulares auch ganz wesentlich beeinfiusst sein müssen. Die 
langdauernden Kopfpendelbt-wegungen bei allen Warmblütern, 
die bald eintretenden BescliwerJen im Gleiohgewichthalten, das 
Fehlen von Coordination (besonders bei Tauben), die Rollkrämpfe 
bei Tauben, Kaninclien, zuweilen auch l)ei Humlen, und die so 
deutlich hervortretende Verwirrung in der Kaum Vorstellung bei 
Hunden können nach unseren gegenwärtigen Kenntnissen nur in 
der Wirkung des Cocain auf die Canales semicireulares ihre Er- 
klärung finden, in welcher Weise jedoch die letzteren beeinfiusst 
werden, ist schwer zu sagen ; dennoch glaubeich, dass die grosse 
Blutdrucksteigerung, welche bei Cocain Vergiftungen immer statt 
hat, auch Veränderungen in dem Endolympliendruck hervorruft, 
welche reizend auf die Endigungen des n. acusticus wirken und 
auf retlectorischem Wege die oben geschilderten Erscheinungen 
hervorrufen. 

Versuche mit Durchschneidung des Rückenmarks zeigten, 
dass die Durchschneidung des Rückenmarks an der Grenze der 
Medulla oblongata momentan alle Krämpfe aufhebt und dass bei 
Thieren mit auf diese Weise vorher durchschnittenem Rückenmark 
Cocain keine Krämpfe hervorruft. Dagegen hebt die Durcli- 
schneidung des Rückenmarks am G. Brustwirbel nur die Krämpfe, 
der hinteren Extremitäten auf, aber nicht die der vorderen Ex- 
tremitäten. Diese Versuche zeigen, dass Cocain hauptsächlich 
auf das verlängerte Mark wirkt, wie es auch Danini zuerst be- 
hauptet hat; jedoch fand ich im Widerspruch mit Da)il)ii, dass 
nach Cocainv^ergiftung auch bei Thieren mit am 0. Brustwirbel 
durchschnittenem Rückenmark wohl keine Krämpfe in den liin- 
teren Extremitäten auftreten, die Rellexerregbarkeit zu elektrischen 
Hautreizen aber cntscliiedcn erhöht war: demnach nehme ich an, 
dass auch das Rückenmark selbst durch Cocain beeinfiusst und 
dass dessen refiexlcitendes Vermögen vei'grössert wird. (Einlluss 
der Operation selbst wurde durch parallele Versuche ohne Cocai'n- 
vergiftung eliminirt.) 

Das ÄtJunen. Von Anfang an wird das Atlimen nach der 
Vergiftung beschleunigt, und bleibt normal tief, dann nimmt 
diese Besdileunigung immer noch zu, indem auch die Atliemzüge 
immer oberflächlicher werden. Bei Hunden rufen schon kleine 
Gaben eine unbedeutende Beschleunigung des Athmena hervor j 
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nach mittleren Gaben wird diese Besclileunigiiiig selion kurze 
Zeit nach der Einspritzung srdir gross, und wird durch kurz- 
dauernden Athenistillstaiid unterbrocdien ; nach jedem Stillstand 
fängt der Hund erst tief und langsam zu atlimen an, dann wer- 
den die Athmungen immer schneller und oberflächlicher, bis 
wieder nacli einer ansserordentlielien Beschleunigung ein Still- 
stand eintritt. Die grossen Gaben rufen nach dem Stadium des 
beschleunigten Atlimens eine sehr starke Athemnoth, bis zur voll- 
ständigen Lähmung liervor. 

3. Einfluss an/ das Herz. (8 Vivisectionsversuche.) Nach 
kleinen Gaben bleibt die Herzthätigkeit unbeeinflusst, mittlere 
Gaben dagegen rufen eine starke Beschleunigung der Herzcon- 
tractionen hervor. Bei Kaninchen wird diese Beschleunigung nur 
gering, bei Hunden am grfksten ; bei den letzteren kann die Puls- 
frequenz fast dreifach die normale übersteigen, auf^h werden die 
einzelnen Pulsschläge nicht s( Ii wacher und die Pulscurve ändert 
ihre normale Form nicht. Nach grossen Gaben tritt eine Ver- 
langsamung des Pulses ein, welche wie durch langdauernde Pausen, 
so auch durch langsame Contractionen des Herzens bedingt ist. 
Einen vollständigen Stillstand bedingt das Cocain nicht; auch 
nach der Lähmung des Athems pulairt das Herz noch eine Zeit 
weiter. 

Die hemmenden Fasern des Herzvagus werden schon nach 
kleinen Gaben in ihrer Reizbarkeit herabgesetzt und nach mitt- 
leren vollständig und dauernd gelähmt. 

4. Der Bhitdruclc. Zu den wesentlichsten Erscheinungen der 
CocaVnwirkung gehören die eintretenden Veränderungen in dem 
Blutdruck. Nach mittleren Gaben tritt eine sehr bedeutende 
Steigerung, nach grossen ein (nach vorübergehender Steigerung) 
rapides und enormes fast bis zur 0 Linie gehendes Sinken der- 
selben ein. Die Durchschneidung der N. splanchnici während der 
intensivsten Erhöhung des Blutdrucks bewirkt ein momentan ent- 
stehendes Sinken dessclljen; Reizung der Splanchnici ruft wieder 
eine Steigerung des Druckes liervor. Dagegen bleibt während 
des Stadiums des Sinkens des Blutdrucks nach grossen Cocain- 
gaben wie die Durchschneidung, so auch die Heizung der Splanch- 
nici ohne merklichen Erfolg. 

4. EinJJuss auf die Düruiheu-cffungen. Zur Prüfung der Darm- 
bewegungen habe ich die Boashadi sehe Methode beuützt. Nach 

18* 
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der Eröffiiimg der BauoUiSlile werden die ZwisohenrSnme der 
Banchorgaae mit warmer KoohsalilSeimg (0,6 o/o) gefüllt und 
naclilier in die Oefbinng derBaachwand eine erwfirmte Glasplatte 
eingefiUirt nnd dann die Bewegungen des Darms mSglichst lange 
in normalen Bedingungen ohne Verdunstung nnd Abkiililnng W 
obachtet Es ergab sich, dase mittlere (skiben intensive Bewegung 
des Dünndarmes hervormfen und ancb die Bewegungen des Dick- 
darms verstftrken. Man bemerkt erst eine Yerengening der Ge- 
fSsse, die Därme werden ganz blass; es folgen eneigiscbe peri- 
staltische Bewegungen von 5 — 10 Minnten Daner, dann erweitem 
sieb die Gefösse wieder nnd die Darmbewegungen werden ent- 
weder selir sohwacb oder boren ganz anf. Eine neue Gktbe ruft 
dieselben Erscheinungen von Nenem hervor. Grosse Graben be- 
dingen nach kurzdauernden peristaltisohen Bewegungen eine Er- 
weiterung derDarmgefSsse und üeberfullung derselben mit vends 
gefärbtem Blut nnd Schwäche der Darmbewegungen. 

5. Die Fupille wird bei allen Warmblütern ohne Auanabme 
so gut nach (h-tlicher Cocainanwendung, als auch bei allgemeiner 
Vergiftung erweitert. Je nach der Gabe dauert diese Pnpilleu- 
erweiterung von 1 Stande bis zu 2 Tage lang. 

6. Was die Hamsecretion betrifft, so kann ich nur sehr 
wenig darüber mittheilen. Die Tagesmenge nnd das specifische 
Gewicht des Harns schwankte in normalen Grenzen. Eiweiss und 
Zucker traten zuweilen auf, aber nur bei Thieren, welche lang- 
dauernde Krämpfe und Athemnoth nach der Vergiftung hatten 
und auch nicht bei diesen ohne Ausnahme. 

7. Die TempenOvr wird erst immer stark erhöht; die Tem- 
peratur im rectum gemessen fand ich während der ersten Stadien 
der Vergiftung entweder unverändert, oder auf 0,5— l,Oo G. er- 
niedrigt, dagegen während der Krämpfe in denselben Grenzen 
erhöht; vor dem Tode entstand eine rasche und bedeutende Er- 
niedrigung wie der Haut, so auch der Temperatur in recto. 

8. Im Widerspruch mit mehreren Beobachtern (z. B. Tar- 
chanoff) konnte ich nie eine Erhöhung der Schleimsecretion wahr- 
nehmen : im Gegentheil sah ich stets ein Versiegen derselben 
eintreten, zwar nicht von langer Dauer, aber von derselben Art» 
wie man es z. B. bei Atropin beobachtet. 
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OhroniBohe CooainvergiftimsexL 

Zu chronischeil Cocainvergiftungeii habe ich nur Kaninchen 
benützt. Es ergab sich, dass nach langdauernden täglichen Ver- 
giftungen (30 Tage) mit mittleren Gaben (nur solche habe ich an- 
gewendet) keine Störungen im Gesammtverhalten des Organismus 
und keine Veränderungen in den Functionen einzelner Organe 
eintreten. Das Gewicht des Körpers, Herzthätigkeit, Athemfre- 
quenz, Harnausscheidung und Harnbestandtlieile, Temperatur und 
Appetit schwanken nur in normalen Grenzen. - 

Farallelverstlohe mit Verhungerung. 

Da alles, was von den Cocablättem und ihrer wunderbaren 
Wiricnng erzählt ' wird, vermuthen ISssti dass wir in Ooca ein 
ausgezeichnetes Sparmittel besitzen, so war es wünschenswerth, 
ezperintentell zu prüfen, ob diese den CooablSttem zage> 
schriebene Wirkung auch dem Coca£n zukommt. Heine Versuche 
(12), welche ich an Kaninchen angestellt habe, ezgeben nur 
negatiye Resultate. Der Hungertod tritt zu gleicher, oder doch 
fast zu gleicher Zeit ein bei Kaninchen, welche verschiedene 
Gaben yon Cocain bekamen und bei solchen, die ohne Gocai'n 
verhungerten. Auch der tägliche Verlust an Körpergewicht 
schwankte bei beiden Beihen von Thieren in denselben Grenzen. 

Cocain in den Magen eingeführt, ruft dieselben Erscheinungen 
wie bei subcutaner Anwendung hervor; nur soll die Gabe drei 
bis viermal grösser sein. 

Aus meinen und anderen mir bekannt gewordenen Versuchen 
geht demnach hervor, dass Cocain- und Cocablätterwirkung nicht 
identisch sind, wenigstens entsprechen die experimentellen Prüf- 
ungen der CocaVnwirkungen nicht den wunderbaren Wirkungen, 
die man bei dem Genuss der Cocablätter gesehen haben will. 
Die physiologische Prüfung der Cocablätter ist noch bei weitem 
nicht genügend durchgeführt, um irgend ein entscheidendes Ur- 
theil auszusprechen; es sind deshalb weitere Beobachtungen in 
dieser Richtung sehr wünschenswerth. 
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Ergebnisse. 

1. Die Kaltblüter (Frösche) sind gegen Cocain empfindlicher 
wie die Warmblüter. Von den Warmblütern zeigen die Fleisch- 
fresser eine grössere Empfindlichkeit wie die Pflanzenfresser. 

2. Die Wirkung des Cocain ist besonders auf das Central- 
nervensystem gerichtet. 

3. Bei Frösclien (r. temporaria und r. escuk nta ) wirkt das 
Cocain auf die Nervenendigungen und die Nervencentren lähmend, 
indnui die Endigungen der sensiblen Nerven am ersten angegriffen 
werden. Die iieflexe werden erst herabgesetzt, dann vollständig 
gelähmt. 

Die nacli den kleiren (xaben zuweilen beobachtete Reflex- 
erhöhung sclieint mehr als eine von der Individualität abhängige 
Erscheinung zu sein. 

4. Bei Warmblütern hat Cocain in erster Linie eine stark 
erregende Wirkung auf alle Xervencentren, indem die Erregung 
der psychomotorischen Centren am ersten und am klarsten zu 
Tage tritt ; später werden die sämmtlichen Nervencentren in 
ihrer Thätigkeit geschwächt. 

5. Kleine Gaben erhöhen die Reflexe, grosse setzen dieselben 
herab, ohne sie jedoch vollständig zu lähmen, wie es bei Fröschen 
der Fall ist. 

6. Der Athem wird bei allen Thieren erst beschleunigt; bei 
Kaltblütern tritt bald nach relativ kleinen Graben ein dauernder 
Athemstillstand ein, bei Warmblütern nur nach grossen lethalen 
Gaben. 

7. Die Herzthätigkeit wird bei Kaltblütern nur verlangsamt 
bis zum diastolischen Herzstillstand; bei Warmblütern dagegen 
erst immer beschleunigt, dann nach grossen Gaben ebenfalls be- 
deutend verlangsamt. 

8. Der Blutdruck wird immer stark gesteigert (Reizung der 
vasomot. Centren) , nur sehr grosse Gaben rufen ein rapides Sinken 
desselben hervor. 

0. Die hemmenden Nerven des Herzens werden schon nach 
mittleren (iaben bei allen Thieren gelähmt. 

10. Die Beschleunigung der Herzcontractionen hängt von 
der Lähmung der nn. vagi und von der Blutdrucksteigerung ab. 

11. Die Erregbarkeit der motorischen Nerven wird nur nach 
grossen Gaben herabgesetzt. 
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12. Die quergestreiften Kuskeln bleiben intact. 

13. Die Papille wird bei Warmblütern wie nach allgemeiner, 
so auch nach drtUcher Anwendung des Cocai'ns erweitert; bei 
Fröschen ist diese Erweiterung nicht constant. 

14. Die Darmbewegungen werden bei Warmblütern stark 
beschleunigt. 

15. Die Hauttemperatur steigt bei acuter Vergiftung sehr 
bedeutend, die im rectum gemessene zeigt ein Sinken; während 
des Stadiums der Krämpfe wird auch die letztere erhöht. 

16. Die Secretion der Schleimhäute wird vermindert. 

17. Der Cocain tod bei Warmblütern ist bedingt durch end- 
liche Athemlähmung. 



Ich habe die Absicht gehabt, nach Prüfung der physiolo- 
giscben Wirkung des Cocains an Thieren, auch Versuche an 
Mens!(lien anzustellen; anderweitige Beschäftigungen haben es 
mir bis jetzt unmöglich gemacht} und die Thierexperimente lassen 
keine practischen Folgerungen zu ; dennoch würde ich Cocain als 
örtliches Anästheticum und bei Melancholikern zu prüfen • em- 
pfehlen. 

Zum Schliisse benütze ich die (irelegenheit, um meinem ver- 
ehrten Lehrer Herrn J^ ofessor Bossback für die Güte, mit welcher 
er alle Mittel seines Laboratoriums mir zur Verfügung stellte, 
und für die freundliche Theilnahme, die er mir und meinen Studien 
während zwei Semestern schenkte, meinen herzUcheu Dank aus- 
zusprechen. 
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lieber ebrouisehe AtropiuvergiftuDg.O 

Von 

Dr. B. voD ANREP. 



Bis jetzt fehlt uns noch die Kenntniss von dem Verhalten 
des Organismus gegenüber einer lange Zeit fortgesetzten Ein- 
verleibung des Atropin. Bei einer zu andern Zwecken von mir 
begonnenen Arbeit habe ich einer grossen Anzahl von Hunden 
lange Zeit dieses Gift geben müssen. Ich benützte auf Veran- 
lassung des Herrn Professor Itosshach die Gelegeuheit, um dabei 
namentlich zu erforschen, wie lange und 'in welcher Weise die 
Ausschaltung gewisser Nerven, die enorme Pulsbeschleunigung, 
das Versiegen der Speichelsecretion etc. vom Organismus ver- 
tragen wird; ob die betroffenen Nervenpartliien durch lange 
Atropin-An Wendung schliesslich degeneriren Wie der Organismus 
überhaupt und diejenigen Organe, welche bei normalen Thieren 
schon auf sehr kleine Gaben reagiren, sioli zu einer längere Zeit 
fortgesetzten Vergiftung vorhalten; ob Gewöhnung eintritt und 
wie sich dieselbe ausspricht? 

An einer lieihe von Hunden habe ich 4 — 6 Wochen lang 
nur ganz kleine Gal)en, an einer anderen Reihe eine gleich lange 
Zeit grössere und immer steigende Gaben gereicht. 

Die Wirkung einer einmaliyen Meinen Gabe (0,001 — 0,003 g 
oder 0,000072 — 0,00021 per Kilo) auf das allgemeine Befinden 
des Hundes ist, wie bekannt, nicht hochgradig. Ausser der Pu- 
pillen- und Herzwirkung zeigt sich nur mehr eine rasch vorüber- 
gehende Trockenheit der Mundschleimhäute, zuw^'ilen eine unbe- 
deutende Hautanästhesie, in manchen Fällen unzweifelhafte Erhö- 
hung der Hantsensibilität und geringes Zittern der Extremitäten; 
dagegen bleibt das allgemeine Beünden, die gute Laune, der 

>) Auszug aus einer austührl. Verutieutlicbaug in l'ßüger's Archiv. Bd. XXI. 
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Appetit gans normaL Die maximale Erweiternng der Papille 
bleibt nicbt lange bestehen; schon nach einigen Stunden verengt 
sie sich allmfilig und erreicht wieder ihre frShere Kleinheit. 
Nach einer sehr rasch vorübergehenden Verlangsamung des 
Pulses nm einige Schläge in der Minute (dies ist jedoch keine 
constante Erscheinung) tritt eine enorme Pnlsbeschleunigung ein, 
die Polsbeschleunigung dauert nicht lange; schon nach 25 — 60 
Kinuten kommt der Puls zu seiner früheren Frequenz zurück , 
lauter Dinge, die schon lange von Bosabaek bei seinen Studien 
über den Antagonismus hervorgehoben wurden. 

Nach mehrmaliger Anwendung dieser Meinen Gaben, nach 
etwa 6 — 10 Einspritzungen treten die erwähnten allgemeinen 
Vergiftungserscheinungen (Veränderung in der Hauterapfind- 
liohkeity Zittern der Extremitäten u. s. w.) nicht mehr auf. Auch 
die Veränderungen, welche das Herz erleidet, sind nach wieder- 
holten Gaben andere geworden. Die Beschleunigung des Pulses 
nach jeder neuen Atropinisirung ist nicht mehr so gross , wie 
nach den ersten Graben und hält auch nicht mehr so lange an; 
dann tritt entweder ganz und gar keine Veränderung in der 
Pulsfrequenz (in seltenen Fällen) mehr ein, oder dieselbe wird 
nur unbedeutend erhöht. Ausserdem bemerkt man, dass der 
Puls überhaupt nicht mehr die Zahl erreicht, wie in dem früheren 
normalen Zustande (wenn kein Atropin gegeben worden ist) nur 
100 — 110 in der Minute (gegen 130 — 150 des früheren normalen 
Verhaltens) beträgt; es tritt eine gewisse Herzschwäche ein, 
welche während der ganzen Dauer der chronischen Vergiftungs- 
zeit, jedoch ohne zu wachsen, fortbesteht. Am S^en — lOten Tage 
der chronischen Atropinisirung erreicht die Herzscliwäche ihren 
Höhepunkt und dauert mit unbedeutenden und unregelmässigen 
Schwankungen "Wochen lang unverändert fort. Mit dem Aufhören 
der Vergiftung erlangt der Puls seine frühere Norm nicht sogleich, 
sondern erst nach einigen Tagen wieder. Die Pupille erweitert 
sich während der chronischen Vergiftung mit kleinen Graben ganz 
regelmässig nach jeder Einspritzung bis zum ]\taximum und ver- 
engt sich dann nach mehreren Stunden wieder. Die llespiration 
wird durch die einzelnen Einspritzungen direct nicht wesentlich 
beeinflusst. Erst nach 2 — 3 Wochen bemerkt man eine kleine 
Verlangsamung derselben. Die Speichelsecretion zeigt auch hei 
chronischer Vergiftung dasselbe Verhalts wie bei einmaliger 
Einspritzung: nach jeder Atropineinspritzung tritt ein kurz 
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danemdes Yersiechen der Speichelsecretion ein. Die Temperatur 
bleibt öfter tmyerändert, zuweilen sinkt sie unbedeutend (auf 
0,1-0,20 C). 

Das allgemeine Befinden der Thiere ist vortrefflicli; sie 
bleiben ganz munter , haben einen sehr kräftigen Appetit und 
verlieren nicht an Gewicht. Trotz der schwächenden Wirkung, 
welche das Atropin auf das Herz ausübt, bleibt das G^sammt- 
verhalten der vergifteten Thiere, nach chronischer Atropinisimng 
mit kleinen Gaben, ohne sichtbare Störung. 

Vergleichen wir damit die Erscheinungen, welche durch 
ekronisehe Verffi/Hmg mit grossen Gabens (von 0,05 — 1,0 g oder 
0,0036 — 0,08 pro Kilo) täglich hervorgerufen werden. Die ersten 
grossen G-aben rufen heftige Yergiftungssympteme hervor. Die 
Thiere werden traurig, schwanken beim Gehen, fangen an kläglich 
zu heulen ; es entetehen : heftiges Zittern am ganzen Körper, 
Zuckungen, besonders in den hinteren Extremitäten, grosser 
Durst und Trockenheit der Sehleimhäute, und häufiges Erbrechen. 
Auch wenn diese zuerst auftretenden Sympteme bereite auf* 
gehört haben, bleibt noch lange Zeit nachher Benommenheit, 
Mattigkeit und Appetitlosigkeit zurftck. Auf die Herzthätigkeit 
wirken die grossen Gaben ebenso, wie die kleinen. Die Puls- 
besehleunigung ist weder grösser wie nach kleinen Gaben, noch 
ist sie von längerer Dauer. Die Pupille wird maximal erweitert 
und verengt sich dann wieder, noch bevor die anderen Ver- 
giftungssymptonie nachgelassen haben, doch dauert diese sub- 
maximale Erweiterung länger als nach kleinen Gaben. Die Re- 
spiration wird nur unbedeutend beschleunigt (auf 5 — 7 Athem- 
züge in der Minute), auch die Temperatur erhöht sich auf 
0,2 — 0,30 c. nur für kurze Zeit' 

Werden nun diese grossen Gaben mehrere Male, etwa 
6 — lOmal widerholt, so bemerkt man, wie die zuerst heftig auf- 
tretenden Vergiftungssymptome an Heftigkeit allraälig nach- 
lassen; mit Ausnahme der constant auftretenden Pupillen- 
erweiterung, Herzbeschleunigung und Speichel Verminderung, 
fehlen die oben geschilderten, nach den ersten Vergiftungen auf- 
tretenden, sogar fast vollständig. Man kann keine Spur von 
Zuckungen, Zittern und Benommenheit von dieser vorher so 
heftigen Unruhe bemerken. Die Veränderungen in der Herz- 
thätigkeit bleiben dieselben wie nach der Vergiftung mit kleinen 
Gaben. Es entsteht wie nach den letzteren eine Herzschwäche; 
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die Pulsschläge erreichen nur die Hälfte der früheren normalen 
Frequenz, auch die einzelnen Herzschläge werden schwächer. 
Während dieses Sehwäehezuj?tandes bietet die Pulsfrequenz nur 
kleine Schwankungen dar. In diesem Stadium der Vergiftung 
ruft jede neue grosse Atropingabe nur unbedeutende Pulsbeschleu- 
niguug hervor, welche jedenfalls die friiliere normale Pulsfrequenz 
nicht tibersteigt, was ieli als rdatire Pulshcsdihuni (junfi bezeichnen 
will. Die Pupille verliält sich genau wie nach Application von 
kleinen Galieii. Die maximale Erweiterung bleibt nicht lange, 
sondern es tritt immer bald ein Engerwerden ein; nur nach einer 
grössten Gabe von 2.4g pro Tag blieb die maximale Erweiterung 
drei Tage bestehen. 

Die Secretion der Mundschleimhäute wird nicht wesentlich 
beeinflusst; nach jeder Einspritzung bemerkt man eine kurz 
dauernde Trockenheit derselben; es wird der Speichel sehr bald 
wieder abgesondert. Die Temperatur bleibt entweder unver- 
ändert, oder sinkt nur wenig. Nach sehr grossen Graben sah ich 
eine Temperaturerhöhung (0,6 — 0,8^ C.) mit bald nachfolgendem 
Sinken. Bie Respiration wird unmittelbar nach einer Einspritzung 
beschleunigt, im Allgemeinen aber unbedeutend verlangsamt. 

Man muss also annehmen , dass eine Reihe von Organen 
sich an das G-ift so gewIJhnt haben , dass dasselbe ohne seine 
meisten früheren Wirkungen bleibt. Jedoch hat diese Gewöhnung 
ihre Grenze; denn führt man solchen Thieren eine Zeitlang 
enorm grosse Gaben (1,0 g oder 0,08 pro Kilo) von Atropin zu, 
so treten wieder die allgemeinen Vergiftuugssymptome auf, 
welche jedoch einen ganz anderen Character haben, als bei einer 
acuten Vergiftung mit grossen Gaben, bei einem nicht an das 
Gift gewöhnten Thiere. Ein so vergifteter Hund wird immer 
apathischer, verliert seine gute Laune, wird trübsinnig, matt und 
schläfrig; der Appetit geht ganz verloren, so dass der Hund 
selbst wohlschmeckende Speisen unberührt lässt. Zuweilen 
kommt auch Erbrechen vor. Als lebensgefährliche Symptome 
treten nur solche auf, welche mit der Appetitlosigkeit und dem 
Hunger im Zusammenhange stehen: hochgradige und rasch 
zunehmende Abmagerung, allgemeine Schwäche u. s. w. Nur 
nach einer auf einmal eingespritzten Gabe von 2,4 g oder 0,18 g 
per Kilo, traten nach der letzten Einspritzung von 1,10 g alle 
Erscheinungen einer heftigen acuten Vergiftung auf. 
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Aus dieser Beihe von Beobachtiingeii sehen wir, das der 
Organismus der flnnde lange Zeit hindurch sogar grosse Gftben 
Ton Atropin ertragen kann, ohne dass besondere StSnzngen in 
dem Gtesammtverhalten herrorgemfen werden. Der Organismus 
gewöhnt sich also auch an grosse Graben; diese Gewohnheit geht 
so weit, dass nach längerer Application der Hund sogar Ghtben 
▼erträgt, welche für einen gewöhnlichen Hund absolut lethal 
aind. .Jedoch gewöhnen sich nicht alle Organe gleichmässig an 
das GHft. Gerade diejenigen Organe, welche im normalen Zustande 
die empfindlichsten sind, und schon auf sehr kleine Gaben 
reagiren, werden in ihrer Empfindlichkeit am wenigsten durch 
chronische Atropinvergiftnng beeinflusst (Herzvagus und die 
Pupille). Die Pupille verliert keineswegs ihre Empfindlichkeit 
au dem Atropin, reagirt auf jede kleinste Menge, genau wie 
eine normale. Merkwürdig ist die Thatsache, dass die grossen 
Gaben die Pupille fast in derselben Weise beeinflussen, wie die 
ganz kleinen , milligrammatisclien. Denn nach einer grossen 
Atropingabe bemerkt man gleichfalls schon bald die Abnahme 
der maximalen Pupillenerweiterung , obschon die ganze Masse 
des Atropin noch nicht ausgeschieden sein kann. Wir sehen, 
dass nach jeder Atropingabe eine Lähmung der hemmenden 
Heranerven eintritt (nur in einzelnen Ausnahmen nicht): wenn 
auch im Verlaufe der chronischen Vergiftung die nachfolgende 
Pulsbeschleunigung viel geringer ist, wie gewöhnlich, so kann 
dies vollständig durch die in gewissem Grrade eintretende Schwäch- 
ung der motorischen Herzcentren erklärt werden. 

Es ist unmöglich, selbst durch öfter gereichte kleine Gaben 
bestimmte Nervenfasern abgesondert für längere Zeit zu lähmen, 
ohne dass auch andere Nerven, welche von einzelnen kleinen 
Gaben nicht wahrnehmbar beeinflusst werden, in ihrer Thätigkeit 
wesentliche Aenderungen zeigen. 

Ob nun die Herzganglien durch wochenlanfi;e Atropinisirung 
degeneriren, kann man vielleielit nur durch mikroskopische Unter- 
suchungen unterscheiden; es scheint dieses jedoch nicht der Fall 
zu sein; denn schon nach 3 — 5 Tagen wird die Herzthätigkeit 
wieder normal, was im obigen Falle nicht möglich wäre. 

Die Wirkung des Atropin während der chronischen Ver- 
giftung auf das Herz erkläre ich mir folgendermassen : Die ersten 
Atropingaben lähmen nur den Herzvagus ; die motorischen Appa- 
rate und der Herzmuskel leisten dem Atropin mehr Widerstand 
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und bleiben intact. Die wiederholten Gaben aber setzen die 

Wirkung auch der motorischen Apparate allmälig herab — daher 
dann die ständige Verlangsamung des Pulses. Die Schwächung 

der motorischen Apparate entwickelt sich nur allmälig, bleibt 
während der ganzen Zeit der Vergiftung bestehen und ver- 
schwindet nach der Vergiftung nur laugsam. Man sollte an- 
nehmen, dass, da von allen Herznerven am empfindlichsten für 
Atropiu die hemmenden Fasern der N. vagi sind, deren Lähmung 
auch am längsten andauern müsste; aber die hervorgerufene 
Lähmung dieser Fasern ist gerade von kürzester Dauer. Wie 
eine grosse Zahl von graphisch angestellten Pulscurven uns zeigte, 
ist es unmöglich, durch Atropin für eine längere Zeit die hem- 
menden Herznerven auszusehalten. 

Für die gütige Unterstützung meiner Arbeit spreche ich 
dem Herrn Professor Bosshach meinen innigsten Dank aus. 
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Von 

M. J. ROSSBAOH. 



Bokanntlic'li gibt PS eine grosse Zahl von CTifteii. an die sich 
der Oi-ganismus der !^^ensc'llen und der Thiure Im-i längerem Gre- 
brauche so gewöhnt, dass schliesslich enorme ]\rengen. an denen 
ein nicht gewöhnter Organismus unfehlbar sterben müsste, ohne 
Schaden ertragen werden; ich nenne Mor])hin, Nicotin, Atropin, 
Alkoliol. Ks sind, wie ich ausdrücklich hervorhebe, nur organische 
Gifte, an die sich der thierische Organismus in erwähnter Weise 
anpassen kann; eine (iewöhnung an unorganische Grifte bezw. an 
immer grössere (iraben derselben findet nicht statt. 

Eine irgendwie annelimbare Erklärung dieser merkwürdigen 
Thatsache der (iewölmung ist bis jetzt noch nicht aufgestellt 
worden; die gegebenen sind sämmtlicli unrichtig und unbewiesen, 
so z. B. die Meinung C/iristisüu's, dass die Wirkung der (Tevvolin- 
heit erklärt werden könne durch die im Körper stattfindenden 
partiellen Zersetzungen ; die Wirkung der Gewohnheit sei weiter 
nichts, als eine vermehrte Kraft, welche der Magen erlangt hat, 
das Gift zu zersetzen. 

Ich habe mich desshalb schon seit Jahren mit diesem inter- 
essanten (xegenstande l)eschäftigt und versucht, von verschiedenen 
Seiten aus in das Geheimniss dieser bis jetzt merkwürdiger Weise 
noch nie in Angritl:' genommenen Fragen einzudringen. JJie Er- 
n;e))nisse dieser Studien und Beobachtungen an Menschen und 
Thieren fasse ich hier kurz zusammen. Die chronische Atropin- 
vergiftung, die Herr r. Aiwep auf meinen Wunsch in meinem 
Institute experimentell in der I^ichtung auf Gewöhnung studirt 
bat, ist bereits für sich veröüentlicht. 

1) Aasfährlicher veröttoatl. Pflüger'» Archiv. Bd. XXI. 
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1. Zuerst muBs ich hervorheben, dass die Gewöhnung an die 
Gifte immer sehr rasch eintriU; dass einige nach den ersten Gaben 
eintretende Symptome sehr bald einer vollständigen Euphorie 
weichen; sowie, dass man in verhältiAssmässig kurzer Zeit immer 
grossere Giftgaben ohne Steigerung der Vergiftungssymptome 
verträgt. 

Ich habe bei einer grossen Zahl von Iviaiiken, denen ich 
zum ersten Male Morphin verabreichte, genau auf die Zeit ge- 
achtet, bis zu welcher die im Beginn belästigenden Symptome 
der Appetitlosigkeit, Uebelkeit , ^rudigkeit, AbgeschlagCiiheit, 
Sclilafsucht aufh(>rten und bis zu welcher die Kranken trotz 
gleich bleibender Morpliingabe in ihrer gewöhnlichen Thätigkeit 
nicht mehr gestört wurden. Gewöhnlich schon am 3., längstens 
am 8. Tage (vom Beginn des Einnehmens an gerechnet) war 
dieser Zustand der Gewrihnung eingetreten. 

Von diesem Verhalten habe ich eigentlich nur Ausnahmen 
bei nervösen und hysterischen Personen gesehen, die sicli über- 
haupt nicht gut mit Morphin behandeln lassen; alle anderen seit 
sieben Jahren von mir mit l^Eorphin behandelten Kranken haben 
sich in der angegebenen kurzen Zeit gut an das Morphin ge- 
wöhnt. Da ich weiss, dass auch andere Aerzte dieselbe Er- 
fahrung machten, erachte ick die Anführung von Beispielen für 
überflüssig. 

Auch die Uebelkeit auf das ganze Vergiftungsbild nach den 
ersten Rauchübungen kehrt schon bei der 3. und 4. Cigarre nicht 
mehr wieder; die zuerst giftige Cigarre ist daher sehr rasch ein 
wirkliches Genussmittel. 

Die Gabe für alkoholische Getränke, welche nicht berauscht, 
wächst für viele Menschen sehr rasch bis zu einer anfänglich 
nicht für möglich erachteten Höhe. 

Mag man Hunde mit kleinen oder mit grossen Atropingaben 
längere Zeit vergiften, stets findet man nach wenigen Tagen, 
dass eine R^ihe allgemeiner Vergiftungssymptome nicht mehr 
auftritt, nämlich die Hyperästhesie der Haut, das Zittern des 
ganzen Körpers, die heftige Unruhe u. s. w. Wenn man die 
Thiere dann in ihrem allgemeinen Verhalten beobachtet, kann 
man sie schon nach 5 — 10 Einspritzungen nicht mehr von ganz 
normalen, un vergifteten Thieren unterscheiden; sie sind so munter, 
80 lebhaft und von demselben guten Appetit wie letztere. 
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2. Wenn man Thiere und Mensolien, welche an GKfte durch 
längere Verabreichung gew5hnt worden sind, genauer ins Auge 
fasst und namentlich anf das Verhalten der einzelnen Organe 
Rücksicht nimmty macht nlhn ausnahmslos die Erfahrung, dass 
nicht alle Ozgane sich in gleicher Weise an das Gift gewöhnen, 
sondern dass verschiedene Organe desselben Organismus sieh ver- 
schieden sum Giß, hsw, SU dessen längerer Verdbreiekung verhalten» * 

3) Es gibt einseHne Organe, bei denen keineswegs eine Qewähnmg 
an das Gift in dem Sinne stattfindet, dass sie mckt mdnr tute «r- 
sprünglich reagiren. 

Morphin bewirkt bei vielen Menschen wochen-, seltener 
monatelang, bei immer der gleichen Gkbe (0,01) Schlaf, bei drt* 
lieber Einspritzung Aufhebung der Schmerzen, unangenehmer 
Empfindungen: d. i. ein Theil der Grosshimrinde, die senolbl«! 
Nerven reagiren lange Zeit in gewohnter Weise, gewöhnen sich 
also nicht oder nur höchst langsam an das tS^ch verabreichte 
Gift in der Weise, dass sie nicht mehr beeinflnzst wfirden. 

Auf Tabakrauch beobachtet der Gewohnheitsraucher, auch 
wenn er immer bei derselben täglich zu consumirenden Menge 
stehenbleibt, jahrelang den gleicli günstigen Einfluss auf Braken, 
Arbeitsenergie u. s. w.; das Gleiche gilt vom E^affee und Thee. 

Bei lange Zeit fortgesetzten Atropingaben reagiren einige 
der am meisten empfindlichen Organe die ganze Zeitdauer der 
Vergiftung hindurch ebenso, wie nach einer einmaligen Vergiftung; 
die PupilJe erweitert sich immer und immer wieder ad maximum, 
aucli wenn die Gabe wochenlang die gleich kleine bleibt; ebenso 
versiegt auch die Speie helsecretion immer wieder von neuem und 
wird der Herz -Vagus immer wieder gelähmt. Diese Empfind- 
lichkeit der Pupille, der Speichelnerven, des Herz -Vagus bleibt 
auch bei wochenlang fortgesetzter Einwirkung sehr grosser Gaben 
ungeschwächt bestehen. 

Es werden demnach gerade diejenigen Organe, welche im 
normalen Zustande am empfindlichsten sind, und im gesunden 
Zustande schon auf ungemein kleine Gaben reagiren, in dieser 
ihrer Empfindlichkeit am wenigsten durch chronische Atropin- 
Vergiftung beeinflusst. 

4. Dagegen dauern die Vergiftungserscheinungen an den 
sich hinsichtlich der Wirkungsqualität, nie an die Gifte gewöh- 
nenden Organen und Organtheilen viel weniger lang, wenn man 
wochenlang täglich ein Gift einwirken lässt, als wenn man das 
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Gift zum ersten Male einverleibt, mit anderen Worten : die Wirk- 
ung der erst gereichten G-abe dauert viel länger als die Wirkung 
der hundertsten, im übrigen gleich grossen Grabe. 

Besonders genau sind diese Verhältnisse in den Anrep'schen 
chronischen Atropinvergiftungsversuchen beobachtet; dieselben 
zeigen sowohl an der Pupille, wie an den Speicheldrüsen und 
dem Herzvagus dieses raschere Verschwinden der Wirkung spä- 
terer Giftgaben durchaus übereinstimmend, gleichgiltig, ob immer 
nur kleine oder grosse Gaben verabreicht werden. 

So dauern auch eine Beihe von Morphinwirkungeu (auf 
Grosshirn, sensible Nerven), von Alkohol bei längerer Gewohnheit 
immer kürzere Zeit an; darin liegt es ja begründet, dass Mor- 
phinisten, Trinker in immer kürzeren Intervallon wieder ein 
frisches Bedürfniss nach dem gewohnten Gifte bekommen. 

5. Eine zweite Reihe von Organen reagirt im späteren Ver- 
giftungsverlaufc anders wie im Beginne der Venji/tung. 

Während in der ersten Zeit nacli Beibringung kleinster 
Atropingaben der Herzschlag ungemein frequent wird in Folge 
von Lähmung der herzhemmenden Apparate, wird allmälig die 
Pulsbeschleunigung nach jeder neuen Atropinvergiftung (mit 
kleinsten Gaben) immer geringer und geht immer schneller vor- 
über; schliesslich tritt die Pulsbcschleunigung gar nicht mehr 
oder höchstens unbedeutend ein; es zeigt sich jetzt auch eine 
entschiedene Schwäche des Herzschlags; sowohl unmittelbar nach 
Atropinverabreichung, wie auch, wenn einige Tage kein Atropin 
mehr gegeben wird, zeigt sich der Puls schwächer und langsamer 
wie in dem früheren normalen Zustande, bevor mit den chronischen 
Vergiftungsversuchen begonnen worden war. (v. Änrep ) 

Es kommt diese Veränderung in der Herzthätigkeit aller- 
dings nicht daher, dass vielleicht die Herzhemmuiigsapparate 
nicht mehr oder in anderer AVeise ergriffen würden (denn in 
jedem Stadium der chroni.schen Vergiftung zeigt sich kurz nach 
Atropinisirung der Vagus immer gelähmt); sondern daher, weil 
auch bei gleichbleibender Kleinheit der Atropingabe schliesslich 
andere Herzthcile ergriffen werden, als im Beginn der Vergift- 
nngsreihe, namentlich weil jetzt auch die motorischen Herznerven 
und der Herzmuskel selbst mit angegriffen werden; letztere 
können in Folge dieser Schwächung nicht mehr so schnell arbeiten, 
auch wenn die hemmende Function des Vagus immer noch ganz 

beseitigt wird. 

HiMMikolOftochd UtotvrnchiingeB. UT. Bd. 14 
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6. Endlich gibt es Organe, die sich so an das Gift ge- 
wöhnen, dass man nach lämjere Zeit fortf/csctifcr Vcn/iftuny gar 
kehle Fiodtionsanomalien an ihnen mehr hcmerlt. Es sind dies Or- 
gane von sehr hervorragender Bedeutung, so dass ihre schliests- 
liclie Indifferenz dem ganzen Körper die Signatur aujdrüeld. 

J)ie ersten Rauohversuche rufen eine ganze Reihe schwerer 
Symptome im Nerven- und Digestionsajjparate hervor: Kopf- 
schmerz, Schwindel, Schläfrigkeit, undeutliches Sehen und Hören; 
grosses Schwächegefühl, Uebelkeit, Erbrechen, Stuhldrang, Zittern 
der Extremitäten, Schütteln des ganzen Körpers u. s. w. ; alle 
dipsp Symptome treten später nie mehr auf und nichts erinnert 
später den Gewohnheitsraucher an das hochgradige ErgrifFen- 
gewesensein der IJnterleibsorgane, als höchstens Unterdrückung des 
Hungergefühls und eine massige Anregung der Darmperistaltik. 

Die ebenfalls von den Unterleibsorgauen, namentlich dem 
Magen ausgehenden ü})len Nachwirkungen des Morphin- und Al- 
koholgenusses scliwinden nach kurzer Genusszeit vollständig und 
der Morphiopliag, so gut wie der Trinker verspüren nie mehr 
den dem Genüsse nachfolgenden Jammer. (Vgl. 1). 

Nach kleinen und noch mehr nach grossen Atropingaben 

zeigen die Hunde eine bedeutende Hyperästhesie, Zittern am 
ganzen Körper, Zuckungen an den hinteren Extremitäten, Appe- 
titlosigkeit, trauriges Wesen. In wenigen Tagen vertragen sie 
selbst grössere Gaben ungestraft, bleiben munter und fröhlich, 
so dass sie von gesunden Hunden weder in ihrem Hunger, noch 
in ihrem allgemeinen Verhalten unterschieden werden können. 
Hier gewöhnten sich sonach das Rückenmark und Gehirn sowie 
die Verdauungsorgane rasch an das Gift. 

7. Alle vorstehenden Sätze haben eine durch die Gaben- 
grösse beschränkte Geltung und sind der Ausdruck für eine mit 
kleinen und mittleren Gaben monatelang fortgesetzte chronische 
Vergiftung. Jeder Organismus besitzt hinsichtlich der Giftgabe, 
die er ohne oder mit nicht in die Augen fallendem Naclitlieil 
durch Gewöhnung ertragen kann, eine Grenzlinie, über die er 
nicht ungestraft hinausgehen darf. 

Auch wenn man nodi so langsam und vorsichtig mit der Grösse 
der Giftgahe steigt, endlich kommt eine G<d)C, die wieder giftig wirkt. 
Je na(-h der Grösse aber dieser wieder giftigen Gaben und der 
verschieden schnellen Steigerung der Gabengrösse sind die nun 
auftretenden Vergiftungserscheinungen verschieden. 
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8. Uebersteigt die endliche, wieder giftig wirkende Gabe 
diejenige (jriftgabe, an die sich der Organii5mu3 gewöhnt hat, um 
ein ganz Bedeutendes, dann wirkt diese neue enorm grosse Grabe 
auf den an das Gift gewöhnten Körper ähnlich, wie eine kleinere 
Gabe an den des Giftes ungewöhnten Körper, also etwa wie die 
erste dem Körper lUjerhaiipt gereichte Gabe; mit anderen Worten: 
die Wirkungsqualität einer enorm grossen Giftgabe auf den an 
kleinere Giftgaben gewöhnten Körper ist ähnlich der einer Jdeiuen. 
Giftgabe am normalen Organismus. 

DerTrinker wird durch iibergrosse Gaben vonWeingeist wieder 
berauscht; dem Kaucher wird nach unmässigem Excess im Rauchen 
wieder übel, wie nach der ersten Cigarre ; der Morphiophage fällt 
auf eine sehr grosse Gabe Morphin wieder in Schlaf. Ein Hund, 
der schliesslich ohne sichtbaren P^lfect 1,0 g Atropin verträgt, 
zeigt auf eine Gabe von 2,4 g alle Erscheinungen einer acuten 
Vergiftung, wie er sie nach den allerersten Gaben gehabt hatte. 

9. Wird dagegen mit der Grösse der Giftgabe nur allmälig 
gestiegen, so dass immer zwischen der Gabengrösse des voraus- 
und nachfolgenden Tages kein grosser Unterschied ist — und dieses 
ist ja der häufigste Fall bei Menschen, die sich einem giftigen 
Genussmittel hingeben, — dann kommt endlich noch einmal eine 
Zeit, wo das Gift wieder giftig wirkt, selbst wenn die weiteren 
Gaben gar nicht melir gesteigert werden. Aber die jetzt auf- 
tretenden Vergiftungserscheinungen gleichen nicht mehr dem 
acuten Vergiftungsbild der ersten Zeit , sondern haben einen 
ganz neuen Charakter. Namentlich zeigen sich jetzt viel mehr 
Organe und Functionen in sichtbare Mitleidenschaft gezogen, als 
bei einer acuten Vergiftung: und dieselben Organe, die bei acuter 
Vergiftung eine bestimmte Functionsänderung zeigten, verfallen 
jetzt oft in ganz andere, ja entgegengesetzte Functionsanomalien. 

Derselbe Morphiophage, der auf Morphin im Anfang Schlaf, 
später nur Schmerzlosigkeit und keinen Schlaf durch Morpliin 
mehr bewirkte, verfällt, wenn schliesslich die Morphiumsucht als 
Krankheit auftritt, nun in die gegentheiligen Symptome der Un- 
ruhe, Schlaflosigkeit, Hyperästhesie, Neuralgie, erhöhten Reflex- 
erregbarkeit. Ausserdem zeigen sich jetzt auch wieder Erkrank- 
ungen der Schleimhäute : Appetitlosigkeit, Uebelkeit, Erbrechen ; 
des Kreislaufs und des Athmens (Herzklopfen, Beklemmung); der 
Nieren (Albuminurie), der Haut (Ausschläge); tiefgreifende Er- 
Bährungsstörungen u. s. w. (Levinstein), 

14* 
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Der Grewohnheitstrinker bekommt scUiesslicli keinen Bansch 
mehr, wobl aber andere schwere Symptome von Selten des G-e- 
hims (Abnahme des Verstandes, des Gedächtnisses, Verlust des 
Charakters, WahnsinnerscheinungL n) ; von Seite der Schleimhäute : 
Aufstossen, Erbrechen, Stuhlverstopfung und ebenfalls hochgra- 
dige Ernährungsstörungen. 

Der Raucher erkrankt schliesslich zunächst an seinen 
Schleimliäuten (Conjunctivitis. Nasen-, Rachen-, Kehlkopf-, Magen- 
katarrh), sodann in verschiedenen Nervenbezirken (Herzklopfen, 
Üelirium cordis, (xliedcrzittern, psychische Reizbarkeit, hypochon- 
drische Stimmung, Abnahme der Sehschärfe). 

Ein Hund, der au Atropin gewöhnt war, wird schliesslich 
nach immer weiterer Steigerung atropinkrank, aber ganz anders, 
wie nach den ersten (laben; er wird jetzt apatliisch, mürrisdi, 
matt, schläfrig, verliert seinen Appetit und magert ausserordent- 
lich ab. 

10. Es ist dagegen nur scheinbar, dass die Verträglichkeit 
der Gifte im Laui'e der Zeit wieder abnimmt, dass also die Zeit- 
dauer der Griftanwendung einen Einfluss auf die Verträglichkeit 
hat. Denn, wenn man bei Menschen und Tlüeren im Laufe der 
Z^t die Gabengrösse nicht immer mehr steigert, wenn man bei 
einer gewissen mittleren Giftgabe (einer für einen Ungewohnten 
sogar stark giftigen Gabe) stehen bleibt: kann man sieb über- 
zeugen, dass diese Gewohnheitsgifte bis an's normale Ende des 
Lebens wenigstens von Vielen ungestraft vortragen w^erden. Be- 
weis sind die Tausendc, die bis in's höchste Alter ohne störende 
Erscheinungen Tabak, Alkohol, Kaffee, Opium vertragen. 

11. Setzt man in verhältnissmässig kurzer Zeit, also nach 
Wochen, Monaten, ja bei manchen Giften und manchen Lidivi- 
dnen nach Jahren, mit dem Gennss des gewohnten Giftes aus, 
so tritt in wenigen Tagen schon eine vollständige Rückkehr zur 
Gesundheit ein. 

Haben grosse (xiftgaben dagegen sehr lange Zeit auf den 
Organismus eingewirkt, dann tritt eine Rückkehr zur Norm ent- 
weder gar nicht mehr, oder erst nach längerer Zeit ein. Die 
Beispiele für diese beiden Sätze sind für Alkohol, Morphin^ 
Nicotin u. s. w. so häufig und allgemein bekannt, dass ich auf 
Vorführung selbst beobachteter Fälle wohl verzichten kann. (Vgl. 
auch 9). 



. Kj, ^ by Google 



ROSSBACH: U«ber die Gewöhnung an Gifte. 



205 



12. Stets aber führt namentlich in letzterem Fall, wenn 
sehr grosse Griftgaben selir langf auf den Kih-per eingewirkt haben, 
das Aussetzen des gewohnten Griftes unmittelbar zu Krankheits- 
erscheinungen. Es .schwinden also nach dem Aussetzen nirlit 
etwa die durch den langen Giftgenuss eingetretenen Störungen 
allmälig und machen der Gesundheit Platz; sondern es treten 
zwischen diesen beiden Zuständen, der chronischen Intoxication 
und der späteren Gesundheit neue Krankheitsbilder auf. die nur 
der Entbehrung des gewohEten Geuussmittels zugeschrieben Vier- 
den können. 

13. Nach dem Aussetzen sehr vieler gewohnheitsmässig ein- 
genommener Gifte (Alkoliol. Opium, Tabak, Kaffee, Thee) be- 
obachtet man Schwächung des Denkens, der Lust zur Arbeit; 
ferner entsteht oft allgemeines Körperzittern (Tremor). Man kann 
annelimen, dass dasselbe bedingt sei durch Scliwächung des an 
den motorischen Centraiherden ansetzenden AVillenreizes, al.so 
hemmender Centra (und durch vermehrte Keizung motorischer 
Centra?). 

Nach dem Aussetzen des Alkohols und des Morpliins, nicht 
dem der anderen oben genannten Gifte, können sogar Störungen 
in der Geistesthätigkeit. vo]lstämlige Psychosen eintreten, das 
Delirium tremens acutum Morphiophagorum et Potatorum (vgl. 
L>evinstein). 

14. Diese Abstinenzerscheinnngen verschwinden vollständig 
oder werden wenigstens sehr gemindert, wenn das gewohnte Gift 
von Neuem verabreicht wird. 

SohlUBSbetraohtungen. 

Aus dieser Reihe von Beobachtungsthatsaclien lassen sich 
auf die Vorgänge im Innern des Organismus bei der Gewöhnung 
an Gifte und auf deren Ursachen einige Schlüsse ziehen : 

1. Im Stadium der vollkommenen Reparationsmöglichkeit 
werden jedenfalls die vom Gift ergriffenen Organe lange Zeit in 
ihrem physikalischen und chemisclien Gefiige nicht selir lK>ch- 
gradig ergriffen; darauf deutet der rasche Eintritt der Gewölmung 
xmd die rasche Wiederherstellung nach längerem Gebrauche der 
Gifte sowie nach enorm grossen Gaben hin. 

Auch diejenigen Qualitäten der vom Gift angegriffenen Or- 
gane, von denen die Beaction derselben gegen die Gifte abhängt 
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(mit anderen Worten : die charakteristische Reactionsfähigkeit der 
Organe) scheinen lange Zeit nicht wesentlich geändert zu werden; 
dafür spricht einmal, dass eine Reihe von Organen lange Zeit 
auf dieselbe Giftgabe immer in gleicher Weise reagirt; sodann, 
dass die nicht mehr reagirenden Organe in gewohnter Weise 
reagiren, wenn man eine stärkere als die gewiihnliche Gabe gibt. 

2. Im Stadium der unvollkommenen Reparatiousmöglichkeit, 
das immer aber erst nach sehr langem und starkem Giftgenusse 
eintritt, deutet Alles auf eine starke Veränderung der chemischen 
Constitution der Gewebsubstrate hin und ist auch sogar mikro- 
skopisch an einer ganzen Reihe von allerdings eigentlich mehr 
secundär erkrankten Organen wahrzunehmen. (Leber u. s. w.) 

3. In beiden Stadien zeigt sich die merkwürdige Thatsache, 
dass nach eingetretener Gewöhnung das Gift nicht nur nicht mehr 
ein dem Organismus feindseliger Körper, sondern ein für den 
scheinbar normalen Ablauf der Lebensvorgänge nothwendiger 
geworden zu sein scheint. Der Organismus findet sich nur noch 
wohl und behaglich und von normalem Kraftgefühl, wenn das 
Giftmolekül in ihn eingetreten ist ; wird nach dessen Ausscheidung 
sogleich im höchsten Grade unbehaglich, ja zeigt schwere krank- 
hafte Symptome, namentlich in den leichteren Graden von 
Schwäche (Zittern) und dabei ein fast unbändiges Verlangen nach 
neuer Einverleibung. Die Morphiophagen , die ich beobachtet 
und denen ich das Gift entzogen habe , unter anderen ein Arzt 
und dessen Frau zeigten ein wilderes Verlangen nach dem Gift, 
als ein stark Hungernder nach Speisen; der Arzt zertrümmerte 
den Schrank, in dem das Gift aufbewahrt war und dessen Schlüssel 
ich zu mir genommen hatte, nur um wieder zu seinem Gifte zu 
gelangen. 

Es ist, als ob das Giftmolekül nach und nach unter den 
Körpermoleküleu einen bleilienden Zwisclienraum einnähme und 
nach seinem Ausscheiden eine Lücke iiesse ; oder, als ob das 
Giftinolekül sich zum Range eines für den Körper nothwendigen 
Nahrungsmittels emporgearbeitet hätte, so dass der Körper, wie 
er nicht ohne seine Salze u. s. w. so nun auch nicht mehr ohne 
dieses Gift leben könne. Es bestände nur der wesentliche Unter- 
schied, dass die Xahrungsstoffe sämmtlich viel länger entbehrt 
werden können, ohne schwere Erscheinungen zu bedingen, weil 
der Körper immer einen Ueberscliuss davon hat und Einrichtungen 
zum Zurückhalten der nothwendigsten, während die Gifte nur 
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kurz verweilend und immer nur in verhaltnissmäseig kleinen 
Mengen einführbar, viel rascher wieder ersetzt werden müssen. 

Man könnte auch sagen, dass manche Gifte an Stelle der 
normalen, jedem normalen Körper verliehenen Reize getreten 
seien; gegen diese letzteren selbst scheint der Organismus bei 
Jängerem Gebrauch der Gifte zuwenig reizbar sich zu verhalten; 
mit anderen Worten : die Empfindlichkeit der Organe gegen die 
normalen lieize (Kohlensäure , Fermente) ist durch chronischen 
G-iftgenuss herabgesetzt und die Gifte können dann die Stelle der 
normalen Heize vertreten; wird die (jiftzufuhr ausgesetzt, dann 
fehlt dem Körper jeder Reiz und desshalb tritt dann die tiefe 
Depression vieler Functionen ein. 

4. Als die Ursachen, warum ein Organimus bei längerer 
Gilteinfuhr die (xifte besser verträgt, sich an dieselben gewöhnt, 
sind folgende Möglichkeiten denkbar: 

a) Nach längerem Gebrauch wird ein Gift vielleicht unge- 
mein langsam nnd unvollständig resorbirt, d. i. in die Blutbahn 
aufgenommen, so dass hiedurch in jeder Zeiteinheit immer gleich- 
sam nur minimale Giftmengen einwirken und demnach nur sehr 
geringfügige Wirkungen ausführen können. Bis neue Giftmengen 
wieder in die Blutbahn kämen, wären die bereits früher einge- 
tretenen schon wieder mit dem Urin ausgeschieden. 

G^egen diese Annahme apriclit schon die einfache Thatsache, 
dass es hei einem Gewohnheitsgifteinnehmer gleich hleiht, ob er 
das Gifb seinem Magen einverleibt« oder unter die Haut spritzt. 
Ich habe ausserdem noch zwei Versuche an Hunden gemacht, 
um eine sichere Antwort zu erhalten. Nachdem ich 5 Wochen 
lang dem einen Hunde kleine Mengen Atropin's in den Magen, 
dem anderen unter die Haut gespritzt hatte und schliesslich fast 
keine, als die v. Anrep geschilderten schwachen Atropinsymptome 
mehr eintreten sah, spritzte ich dieselbe Giftgabe beiden Hunden 
unmittelbar in eine Fussvene. Es zeigte sich hiemach keine 
stärkere Beaction, als nach den früheren Einverleibungsmethoden. 

Es ist demnach obige Annahme hinfallig. 

h) Viel wahrscheinlicher schon ist die Annahme, dass die 
Gifte im Laufe der Zeit immer weniger vom Organismus festge- 
halten, desshalb denselben rascher wieder mit dem Urin verlassen. 
Dafür spricht die Beobachtung, dass gerade die giftenipfindlich.sten 
Organe im Laufe der Gewöhnung immer kürzere Zeit Vergiftungs- 
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Symptome zeigen, sowie dass in immer kürzeren Zwischenzeiten 
siclk das BedfirfnisB nach neuen G-iftgaben wieder einstellt. 

c) Aus den oben mitgetheilten Beobachtungen geht hervor, 
dass einige Organe gar keine Beeinflussiing mehr zeigen; dies 
könnte daher rühren, dass dieselben ihre Affinität zu den Giften 
eingehfisst haben, indem diejenigen Organsnbstrate, welche in 
Folge ihrer Verwandtschaft früher mit dem Gifte Verbindungen 
eingingen, in Folge dieser neuen Molecolarznstände zu Grande 
gegangen sind. (£s liegt hier ungemein nahe, auf ein ähnliches 
Verhalten des Körpers gegen Gifte hinzuweisen, die man gegen- 
wärtig als orgaiiisirte betrachtet, insofern der Körper nach Durch- 
seuchung mit einem Infectionsgift später nicht mehr von demselben 
afficirt wird.) 

Dagep;en spricht aber die weitere Beobachtung, dass bei 
schon eingetretener Gewöhnung grössttre Giftgaben an diesen 
scheinbar unempfindlichen Organen wieder die alten Functions- 
stÖrungen hervorrufen, sodann die Thatsache, dass bei überlangem 
Giftgenuss sich degenerative Processe auch an den Organen zeigen, 
die lange Zeit unempfindlich gegen das Gicht schienen; ferner 
die Fälle von plötzlicher Entziehung des Giftes, wo im ersten 
Stadium der Abstinenz gerade von Seiten derjenigen Organe, die 
sich beim Genuss des Giftes am wohlsten befanden, die stürmi- 
schesten Reactionsersch einungen auftreten. 

d) Eine Reihe der oben mitgetheilten Beobachtungen (5. 9.) 
spricht dafiir, dass im Laufe der Gewöhnung das gewohnheits- 
mässig genommene Gift sieh anders im Organismus vertheilt, 
namentlich auf ein viel grösseres Territorium und auf eine 
grössere Zahl von Organen und Organentheilen einwirkt, so dass 
dann z. B. von einer gleich gross bleibenden Giftgabe immer 
kleinere Mengen auf je ein Organ kommen können. Man könnte 
dann immer annehmen, dass die ur.sprünglich gegen das Gift em- 
pfindlichen Organe diese Empfindlichkeit beibehalten, aber keine 
Keaction mehr zeigen können, weil zu wenig Gift auf sie kommt 
und sie sich in das Gift mit viel mehr Organen theilen müssen, 
als im Anfang. Es müssten bei dieser Annahme eine Reihe von 
neuen Organen durch längere Berührung mit dem Gift gleichsam 
erst verwandtschaftlichere Eigenschaften erhalten haben. 

Umgekehrt könnte man allerdings auch annehmen, es würden 
immer mehr Organe der Giftwirkung unterworfen, weil die 
irülieren Hauptangrifi'spunkte nicht mehr die ursprüngliche An- 
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ziehuiigskraft auf die Gifte ausüben und demnach diese in immer 
grösseren Mengen nun auch auf andere Organe einwirken können. 
Doch sprechen gegen diese Amiahme die in 4 c entwickelten 
Gründe. 

e) Ferner ist denkbar, dass die Gifte, an die sich der Orga- 
nismus gewöhnen kann, schon im Anfang auf alle Organe ohne 
Ausnalime einwirken, auf einen Theil aber nur so schwach, dass 
im All fang diese Wirkung für unser Auge und unsere Unter- 
suchungsmethode nicht sichtbar ist. Wenn w^ir die Erkh'irung 
acceptireu, dann raüssten wir allerdings eine ungemein schwache 
Wirkung annelimcn. weil eine deutlicli erkennbare Wirkung 
bei manchen erst nach Jahrzehnte langem Giftgenuss eintritt. 

Wir haben somit einen klareren Einblick in die möglichen 
Ursachen der Anpassung des thierischen Organimus an Gifte ge- 
wonnen, so dass eine definitive experimentelle Inangriffnahme des 
Cregenstandes nunmehr möglich ist. Wir haben auch bereits nach 
zwei Richtungen hin damit begonnen und hoffen, bald weitere 
Mittheilungen folgen lassen zu können. 
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Auf Veranlassung des Herrn Professor Rossbach habe ich eine 
Reihe von Versuchen über den Nachweis des dem lebenden thie- 
rischen Organismus einverleibten Morphins im Harn und den Ge- 
weben des Körpers angestellt, von dem Gedanken ausgehend, den 
Einfluss der Gewöhnung auf Vertheilung der Gifte in den verschie- 
denen Organen und auf die Ausscheidung desselben zu studiren. 

Wir wählten Morphin, weil die Versuchsthiere ungemein 
grosse Gaben desselben vertragen und der Versuchsansteller des- 
halb nicht mit den Schwierigkeiten des Nachweises zu kleinen 
Giftgaben zu kämpfen zu haben schien. 

In Bezug auf die Nachweisung des dem Organismus einver- 
leibten Morphins stehen sich zwei Ansichten gegenüber, die eine, 
dass Morphin im Organismus eine Zersetsnng erleide und in Folge 
dessen im Blute, Harn und den einzelnen Organen nicht mehr 
als solches nachgewiesen werden könne ; die andere : dass Morphin 
als solches durch den Harn ausgeschieden wird. Erstere zählt 
als Anhänger: GhrisHson, Taylor, Erdmann, Cloi'tta, Buchner; zur 
andern Ix kannten sich JBaruel, Orfila, Bouchariat und Le/ort, in 
gewisser Bezieliung auch Winkler. 

Die ausführlichste Arbeit über den Nachweis des Morphins 
in thierischen Flüssigkeiten und Geweben hat Kaujmumn unter 
Leitung Dragendorff's geliefert. 

Auf Grund derselben glaubt K* behaupten zu können, dass 
Morphin durch chemische Analyse im Cadaver mit fast derselben 
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Sicherheit nachgewiesen werden könne, wie verschiedene Metall- 
gifte. Nur meint er, dass bei Vergiftungen durch kleine Quan- 
titäten Opium, wie dies bei Säuglingen der Fall sein kann, der 
Vergiftungsnachweis ein sehr schwieriger sei, wiewohl auch da 
die genaue Untersuchung eines oder des anderen Organs Andeu- 
tungen für die Gegenwart von Morphin geben würde. Die Miss- 
erfolge schreibt er nur der schlecht angewandten Untersuchungs- 
methode zu und verwirft durchaus die Behauptung von Taylor^ 
dass Morphin im thierischen Organismus eine Umwandlung er- 
fahren könne, (trotzdem der negative Befund der Untersuchung 
der Leber eines Selbstmörders, bei der die gewöhnliche Morphin- 
reaction im Sticlie Hess, die Reaction mit Wismuth aber einen 
Niederschlag gab), dagegen zu sprechen schien. Eine Zersetzung 
des Morphins im Blute hält K. für höchst unwahrscheinlich ; den 
Beweis dafür überlässt er der Pharmakologie. Den Uebergang des 
Morphins in den Harn erklärt er für bewiesen und setzt die dieser 
Behauptung widersprechenden Befunde von Erdmann und Cloetta 
auf Rechnung der Mangelhaftigkeit der von diesen angewandten 
Reaction. Der Nachweis des Morphins im Blute bietet nach 
seiner Meinung desswegen Schwierigkeiten, weil man nur geringe 
Quantitäten Blut(?) zur Untersuchung bekäme und in diesem 
überhaupt sehr geringe Mengen des Giftes vorhanden seien. 

Eigene Versuche* 

Schon vor B^inn meiner eigenen Arbeiten war ich darauf 
gefasst, dass ich nach Einverleibung eines bestimmten Quantums 
Morphin, bei der Bestimmung des durch den Harn ausgeschiedenen 
Alkaloids einen gewissen Frocentsatz einbüssen müsse. Doch 
glaubte ich, dass bei ganz exact ausgführten Analysen die 'Ein« 
busse immer eine ganz bestimmte bleiben wird. Angenommen, 
dass ich bei jeder Analyse sogar die flfilfte des ganzen einge- 
führten Quantums verloren bätte, so hStte ich doch aus der 
Grösse der nacbweis* und darstellbaren Horphinmenge nach der 
einen oder anderen Seite bestimmte Schlüsse auf das ganze dem 
Organismus einverleibte Alkaloids-Quantum ziehen können. 

Ich beabsichtigte daher in einer Anzahl von Versuchen, 
Hunden auf diesem Wege Morphin in steigenden Gaben beizu- 
bringen und dann das Verliältniss zu den im Harn ausgeschiedenen 
und nachweisbaren Morphinmengen zu bestimmen. 
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Wenn ich bei längerer Einverleibnug grösserer G-aben ge- 
, fanden hätte, dass die Menge des im Harn ausgesobiedenen Alka» 
loida und die Schnelligkeit der Ansscheidang im Laufe der Ver- 
giftungsversnchsdaner stieg, so wäre dadurch meiner Ansicht 
nach bewiesen gewesen, dass eine Ursache der Gewöhnung an 
Gifbe in ihrer schnelleren Ausscheidung durch den Harn liegt. 

Um mich vorerst zu überzeugen, ob und in wie weit man 
überhaupt im Harn enthaltenes tforphin quantitativ nachzuweisen 
im Stande sei, stellte ich eine Beihe von Versuchen nach der 
Methode 'von Uslar und JErämann an. Hiebe! fand ich bald, dass 
das aus dem Harn zu erhaltende Quantum des Alkaloids ein sehr 
wechselndes und von sehr vielen Umständen, wie z. R von län- 
gerem Ausschütteln mit Amylalkohol, von der Alkaleseenz der 
wässerigen Lösung u. 8. w. abhängig sei, ferner, dass das öftere 
Umarbeiten des Rückstandes, um das Alkaloid möglichst von 
fremden Beimengungen, wie Farbstoffen, Harnstoff etc. zu be- 
freien, die Einbusse noch vergrösserte. 

Um diesem im Yerhältniss zü der dem Harn beigemengten 
Quantität Morphiums sehr grossen Verlust möglichst zu vermeid 
den, versuchte ich auf die verschiedenste AVeise , das Morphin 
von Farbstoffen, ohne zu grossen Morph in verlust, zu befreien, so 
z. B. suchte ich durch Auswaschen des alkalisch gemachten Harns 
mit eiskaltem Wasser in der Kälte die oben genannten fremden 
Beimengungen zu beseitigen, aber auch dies, sowie die Anwend- 
ung der Dialyse führten zu keinem befriedigenden Resultate. 

Schliesslich kehrte ich wieder zu dem erstgenannten Ver- 
fahren zurück, allein ich fand bei Versuchen an lebenden Thieren 
zu meinem Erstaunen, trotz der peinlichsten bei der Untersuch- 
ung angewandten Sorgfalt und trotz des genannten Befolgens 
aller von K. angegebenen Vorschriften und Cautelen in dem Harn 
von Morphin vergifteten Hunden keine Spur desselben. Meine 
Verwunderung war um so grösser, als K, angeblich sogar Ve Gran 
Morphin im Harn nachgewiesen hat. 

It h wendete daher ein anderes, mir vom Herrn Pi'ofessor 
Wisliccnus eiapt'ohlenos Verfahren an, welches kurz folgendes ist: 

Ich setzte zu 50 ccm Harn 0,2 g reines Morphin, fügte 
0,3 ccm Essigsäure bei und dampfte den Harn auf dem Wasser- 
bade zu Syrupoonsistenz ein. Nach AbkUliluiig der Masse wurde 
dieselbe mit al)soInteni Alkohol übergössen, und auf diese Weise 
ausgezogen. Es bildete sich ein harziger Rückstand und der 
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Alkohol färbte sich gelb. Das Ausziehen mit absolutem Alkohol 
wurde mehrmals wiederholt, die Auszüge eingedampft (um deu 
Alkohol zu verjagen), der Rückstand mit destillirtem Wasser 
ausgezogen, einige Tropfen verdünnter Essigsaure zugesetzt und 
die erhaltene saure Lösung mit immer frischen auf 70^ C. er- 
wärmten Quantitäten Amylalkohols mehrere Mal tüchtig durch- 
gescliüttelt. bis derselbe völlig klar und farblos erschien Der 
Amylalkohol wurde jedes Mal durch den Scheidetrichter getrennt. 
Die saure Lösung wurde dann abgedampft, um mit möglichst 
kleinen Quantitäten zu arbeiten, hierauf mit heissem Amylalkohol 
Übergossen, sofort alkalisch gemacht und wieder 2-3 mal tüchtig 
geschüttelt. Die Aniylalkoholauszüge wurden durch den Scheide- 
tricliter von der wässrigeii Lösung getrennt und auf dem Wasser- 
bade eingedampft. Der braune Rückstand , welcher 0,2766 g 
wog, wurde zur Anstellung verscliiedener Reactioneii verwendet 
und zwar zofj; ich die Fröhdc ^i'hr . Jlnsemannsche und Kisen- 
chloridprobe in Anwendung. Au.-serdem brachte ich noch einen 
kleinen Theil des Rückstandes auf ein Objectgläsclien, vt'rsctzto 
ihn mit sehr verdünnter Salzsäure mnl üborliess ihn der freien 
Verdunstung, Nach 2 — 3 Stunden konnte man unter dem ]\rikro- 
scope nadelförniige Krystalle, tlieils einzeln theils in J^iischeln 
gesammelt deutlieh erkennen. Diese Krystalle ergaben beim Zu- 
fliessenlassen eines Tropfens des Fröhdr' wichen Reagens die schöne 
^rorphiunireaction. Der übrig gebliebene Rückstand wurde in 
Wasser aufgelöst , mit Ammoniak übersättigt und 21 Stunden 
stehen gelassen. Während dieser Zeit bildete sich ein brauner 
Niederschlag, der unter dem Mikroscop Kryatalle von verschie- 
denen meist Prismenähnlicdien Formen zeigte. Dieser Niederschlag 
wurde auf einem tarirten Filter gesammelt, getrocknet und ge- 
wogen, wobei er 0,094 g also gegen 50^/o des ursprünglich dem Harn 
zugesetzten Morphins ergab. Ich muss dazu noch beifügen, dass 
jedesmal, bevor die saure Lösung alkalisch gemacht wurde, einige 
Tropfen derselben mit Wasser versetzt, mit Schwefelsäure ange- 
säuert, dazu ein wenig Schwefelkohlenstoff und darauf Jodsäure 
zugesetzt wurden. Beim Schütteln dieser Flüssigkeit trat eine schöne 
Rosafarbe hervor. 01)wu]il diese Reaction durchaus nicht das Vor- 
handensein des Morphin beweist, weil sie auch bei Anwesenheit 
anderer Stoffe, z.B. Harnsäure, erscheint, wurde sie doch bei jedem 
einzelnen V^ersuche angewandt, da die Abwesenheit derselben als 
ein Beweis für das Nichtvorhandensein des Morphins gilt. 
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Nachdem ich dieses ganze Ver&hren noch einige Male 
wiederholt und mich überzeugt hatte, dass selbst nicht so grosse 
in den Harn gebrachte Morphinmengen damit sehr gut nachge- 
wiesen werden können, unternahm ich die Untersuchung des 
Harns von Thieren, denen ich Morphium theils innerlich, theils 
snbcutan, theils unmittelbar in einer Vene beigebracht hatte. 

Ich hatte folgende Ergebnisse: 

Nach Einverleibung in den Magen wird das Morphin theil- 
weise resorbirt, tbeil weise bleibt es längere Zeit unverändert. 
Dieser letztere Theil kann nun entweder durch Erbrechen aus 
dem Magen entfernt werden, oder es geht in den Darmkanal über 
und wird mechanisch mit dem Koth fortgeschafft. Verendet das 
Versuchsthier in Folge einer grossen Quantität des Giftes, so 
hann man einen Theil des letzteren im Magen auffinden. Auf 
diese Weise erklärt es sich, warum manche Beobachter bei Ver- 
giftungen durch Morphium dieses im Magen , Darmkanal und 
räces nacliweisen konnten. 

Bei subcutaner Einspritzung gelangt das Morphin vom 
TJnterhautzellgewebe aus allmälich in die Blutluihn. in dieser 
wird es dann möglicherweise unter dem Einllusse der Alkalescenz 
und der Grase des Blutes, mögli(dierweise auch durch Fermente 
schnell umgesetzt oder zuletzt und nicht als solches, sondern 
nur in seinen Zersetzungsprodukten, als Morphin höchstens in 
Spuren, durch den Harn ausgeschieden. 

Wie weit die Zersetzung des Alkaloids durch Fermente oder 
dnrch die Beschaffenheit des Blutes vor sich geht, ist schwer zu 
entscheiden. Nach einigen von 2)it/lor aufgeführten Fällen , in 
denen ungemein grosse Quantitäten Laudanum ( tiigl. 60 — 150 g) 
ohne Vergittungserscheinungen genommen wurden , sowie nach 
dem von Jacques beschriebenen Fall scheint das Vermögen des 
Blutes und der Gewebe, Morphin zu zersetzen, kein geringes 
zu sein. 

Bei der direkten Einführung des Morphins in die Blutbahn 
gelang mir der Nachweis desselben im Blute selbst in dem Falle 
nielit, wo letzteres schon 3 Stunden nach Einführung des Giftes 
dem Versuchsobject entzogen und der Untersuchung unterw'orfen 
worden war. Das Blut unmittelbar nach der Einspritzung zu 
untersuchen, hielt ich für überflüssig, weil dadurch ja doch nur 
dasselbe erzielt worden wäre, wie durch Beimengung von Morpliin 
zu Blut ausserhalb des Körpers. Dass ich im dritten der ange- 
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führten Fälle Morphin im Harn fand, schreibe ich der verab- 
reichten grossen Gabe zu. 

Es scheinen demnach von dem verabreichten Morphin sich 
immer bestimmte nicht kleine Quantitäten des Alkaloids im 
Blute zu zersetzen. Nur wenn das Vermögen des Blutes, Morphin 
zu zersetzen, durch das demselben entsprechende Quantum er- 
scliöpfl ist, so wird der Ueberschuss durch den Harn unverändert 
ausgescliioden und kann dann bei der chemischen Analyse in 
demselben nachgewiesen werden. 

Dass man gegen mein Versuchsergebniss nicht etwa den 
Einwand machen kann, das Morphin erschiene desshalb nicht im 
Harn, weil es vielleicht in anderen Organen längere Zeit stecken 
bliebe, geht durch Untersuchungen der meisten Organe auch des 
Gehirns und der Leber hervor, da auch in diesen das Morphin 
einem Zersetzungsprozess unterliegen kann. 

lieber die Ursaclien der Gewöhnung an Gifte hat uns somit 
diese Arbeit keine weiteren sicheren Aufsi'hlüsse zu geben ver- 
mocht. Zu den bereits von Jiossbarh angegebenen Möglichkeiten 
kommt jetzt nur noch eine weitere , dass die Verträglichkeit bei 
längerem Giftgebrauch auch kommen konnte von einer sich 
steigernden Zersetzungskraft des Organismus auf die einge- 
führten Gifte. 

Die angestellten Versuche sind des Näheren folgende: 

Versuch I. Einer kleinen Hündin wurden am 11. Juli um 
5 Uhr nach Mittag 0,2 g Morphii muriatici subcutan injicirt. 
Das Thier wurde sogleich sehr unruhig, bellte und lief ängstlich 
im Zimmer umher, wobei starker Schaum aus dem Maule floss. 
Nach etwa 10 Minuten wurde es ruhig, schläfrig, fuhr aber beim 
leisesten Geräusch auf, um gleich darauf wieder den Kopf sinken 
zu lassen. Dann stellte sich Schwäche in den Beinen, und, wenn 
es aufgejagt wurde, taumelnder Gang ein. Die Pupillen w^aren 
verengt. Bis 12. Juli 9 Uhr Morgens war noch keine Harnentleerung 
eingetreten. Die Prostration dauerte fort, der Hund zeigte 
durchaus keine Fresslust. Um 11 Uhr secernirte er ca. 100 ccm 
Harn, der in oben angegebener Weise untersucht wurde. Es war 
durchaus kein Morphium nachzuweisen, nicht einmal die Reaction 
mit Jodsäure und Schwefelkohlenstoff war recht vorhanden. 

Anmerkung: Die hier bescliriebenen Vergiftungserscheinungen 
waren bei allen Versuchen mehr oder weniger dieselben, wesshalb 
ich sie weiter nicht mehr ausführlicher erwähnen werde. 
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Versuch IL Am 12. Juli, 4 Uhr Abends erMelt ein kleiner 
Battenfanger von 3,5 Kilo G-ewicht 0,4 g Morph, mnriat. in einer 
subcutanen Injection. Bei der nach 2 Stunden vorgenommenen 
Katbeterisation konnte kein Harn ans der Blase erhalten werden. 
Am 12. Juli wurde ebenfalls kein Harn entleert. Am 13. 9 Uhr 
Morgens 0,2 g Morphii muriat. subcutan injicirt. Um 6 Uhr 
Nachmittags nur 5 ccm Harn entleert. Am 14. wurden ca. 80 ccm 
Harn secemirt Neuerdings injicirt 0,2 g Morphii muriat. kein 
Harn gelassen. Am 16. erfolgte eine Harnentleerung von 60 ccm 
alkalischer Beaction, 1006 speo. Gkw. Der ganze in dieser Zeit 
gesammelte Harn wurde der Untersuchung unterworfen, aber es 
war kein Morphin nachzuweisen. 

Versuch IIL Einem weisslichen weiblichen Spitz wurden 
am 17. Juli 0,3 g Morphii muriat. subcutan injicirt. An diesem 
sowie am nächstfolgenden Tage wurde kein Harn gelassen. Am 
19. Juli Morgens 316 ccm Harn von 1004 spec. G-ew. und alkali- 
scher Beaction erhalten. Bei der Untersuchung konnte ich auch 
in diesem kein Morphin nachweisen. 

Ohne Zweifel gehen in Folge von Morphingenuss tiefe Ver- 
änderungen im Organismus vor sich. Wir sahen nämlich, dass 
die Yersuchsthiere, sogar bei Sistirung des Einbringens von 
Morpliin selbst bei guter Fresslust bedeutend abmagern und 
kachectisch werden, 

Versuch IV. Dieser wurde angestellt, um zu eruiren, ob 
nach Einverleibung grosser Dosen Morphins, solches in den inneren 
Organen aufgefunden werden könne. 

Einem grossen schwarzen Pudel von 12,5 Kilo Gewicht wurde 
am 4. August Morgens 1,0 g Morphii muriat. an verschiedenen 
Stellen der Haut injicirt. Am 5. August Morgens war kein Harn 
gelassen; neuerdings injicirt 0,5 g Morphii muriat. Nachmittags 
87 ccm Harn mit Spuren von Eiweiss, 1007 speo. Gkw., schwach 
saurer Beaction secemirt. Am 6. August wurde wieder 1,0 g 
Morph, mur. eingespritzt und das Thier 4 Stunden darnach ge- 
tSdtet. Bei der Section. zeigte sich die Blaae sehr stark aus- 
gedehnt und enthielt 170 ccm dunklen Harn von saurer Beaction 
und 1005 spec. Gew. Auch war in dieser Fortion Eiweiss, zwar 
nicht in grosser Quantität, doch mehr als im vorher gelassenen 
Harn vorhanden. Die beiden Hamportionen wurden zusammen 
nach der angegebenen Methode bearbeitet und kein Morphin ge- 
funden; zweitens wurde Gehim undMeduUa oblongata beide zu- 
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samnien im Gewicht von 74.5 g der Untersuchung in folgender 
Weise unterwDrtcii : 

Die j\Ias.s(.' wnnlf zerkleinert, mit angesäuertem Alkoliol 
versetzt und bei einer Temperatur von 70'' C. mehrere Stunden 
digcrirt, dann ahgepresst. Der "Rüekstand wurde nochmals in 
ubiger AVeise bearbeitet, die Auszüge filtrirt, eingedampft (um 
den Alk()h(d zu verjagen) und längere Zeit stehen gelassen; 
hierauf wieder durch ein mit Wasser benetztes Filter abfiltrirt 
(um Fett zu entfernen), dann die saure Lfisung melirnuils mit 
immer neuen Portionen Amylalkohol in der AVärme (t)0 — 70*^' C. ) 
durchgeschüttelt, um verschiedene organische und Farbstoffe ab- 
zuscheiden, hierauf abgedampft, Volum heisser Amylalkohol 
und gleich darauf Ammoniak zugesetzt. Letzteres Verfahren 
wurde 3 ^VFal wiederholt, jedoch kein Morphin gefunden. Auch 
hier versagte die Keaction mit Jodsäure und Schwefelkohlenstoif. 
In gleicher Weise wurde drittens die Leber bearbeitet mit dem 
gleichen negativen Ergebnisse. 

VrysKrh V. Eine kleine Hündin von 3550 g Gewicht erhielt 
am 5, August eine Tn jectiou von 0,3 g Morph, mur. injicirt, 
ebenso am 7. August. Während dieser 3 Tage erfolgte keine 
Harnentleerung. Am 8. August wurde neuerdings 0.3 g Morph, 
mur. eingespritzt und 180 ccm Harn (I) von neutraler Keaction 
und lt)i)S spec. Gew. erhalten. Vom 9. bis 20. August wurde 
keine Morpliiuminjection gemacht. Am 11. August 21)0 ccm Harn 
von saurer Keaction und 1005 spec. Gew. gesammelt (II). Am 
20. August wurde eine subcutane Tnjection von 0.4 g Morph, 
mur. gemacht. Das gleiche Quantum wurde am 21. August ein- 
gespritzt, vom 22. bis 23. August täglich je 0,5 g Morph, mur. 
Am 25. August 130 ccm Harn neutraler Keaction 1005 spec. 
Gew. ausgeschieden (III). Am 28. August wurde der Hund ge- 
tödtet und zuerst 45 ccm Blut in folgender Weise untersucht: 

Dasselbe wurd*^ bis zur Extractconsistenz eingedampft, mit 
Schwefelsäurehaltigem Wasser in einer Reibs(diale fein gerieben, 
5 Stunden digerirt, dann abfiltrirt, der Kückstand nochnuils 
ebenso bearbeitet. Nach Abstnm])fen der Säure mit Ammoniak 
wurde das Filtrat auf 30 ccm verengt, mit 4fachem Volum ab- 
soluten Alkohols versetzt und 24 Stunden stehen gelassen, dann 
durch ein mit AVasser benetztes Filter abfiltrirt. Die saure 
Lösung zeigte erst nach längerem Stehen eine schwache Rosa- 
larbung mit Jodsäure und Schwefelkohlenstoff. Weiter wurde 

Phannakolugiscbo UulersucLangou. UI. Bd. 15 
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die saure Lösung mit Ani\ lalkohol in der Wärme mehrmals ge- 
aeliüttelt, letztere von der Lr)snng abgehoben, die wässrige Flüs- 
sigkeit alkalisch gemacht und 3 ^[al mit Amylalkohol ausgezogen. 
Morphinreaction trat weder mit dem Fröhdc sehen, noch mit dein 
Jluaemami' sehen Reagens auf. 

Versuch VI. Am 19. August erhielt eine kleine Hündin 
von 5 Kilo Gewiclit 0,5 g Morph, muriat. in 20 ccm Wasser 
durch die Schlundsonde in den Magen eingeführt. Das Thier 
Hess darauf viel klaren Speicliel aus dem Maule fliessen, welcher 
gesammelt bei der Untersuchung keine Morphinreaction zeigte, 
ebenso wenig waren bei der mikroskopischen Untersuchung Xry- 
stalle zu erhalten. Am 20. August wurden wieder 0,5 g Morph, 
mur. durch die Schlundsonde in den Magen gebracht. Darnach 
Defäcation (nach 3 Stunden). Vom 19. bis 23. August war keine 
Harnentleerung eingetreten. Am 23. August wurden 200 ecni 
Harn saurer Reaction und liAKJ spec. Gew. secernirt. Im Harn 
war kein Morphin nachweisbar, die Fäces dagegen zeigten, nach 
der in Vers. IV angegebenen Methode bearbeitet, schöne Morpliin- 
reactionen mit dem Ilusouann sehen wie mit dem Fröhcle sehen 
Reagens. Mikroscopisch konnten liier Krystalle unzweifelhaft 
nachgewiesen werden. 

Versuch VIT. Einem grossen Pudel wurden am 19. August 
Morgens 0,3 g Morph, muriat. in die Vena jngularis eingespritzt, 
um 4 Uhr Nachmittags durch Aderlass 60 ccm Blut aus der art 
femoralis zur Untersuchung entnommen. Um 5 Uhr wurden 
80 ccm Harn von saurer Reaction und 1005 spec. Gew. durch 
den Katheder entleert. Am 20. August 8 Uhr Morgens aus 
einer kleinen Vene am rechten Unterschenkel 10 ccm Blut ent- 
nommen. Diese sowie die am 19. August erhaltene Portion Blut 
wurden nach der bei Vera, V beschriebenen Methode untersucht. 

In der ersten Portion war die Reaction mit Jodsäure und 
Schwefelkohlenstoff undeutlich Der Rückstand nach Verdampfen 
der Amylalkoholauszüge gab weder mit dem i^röÄ(?e' sehen noch 
Husemann^ sehen Reagens eine Morphinreaction. Bei der zweiten 
Portion Blut war die Reaction mit Jodsäure und Schwefelkohlen- 
stoff sicher nicht, eingetreten. Im Harn zeigte sich ebenfalls 
keine Morphinreaction. 

1) Die Reaction warJe auch, hier versacht, bevor die Mttre wässrige Losaog 
Alkalisch gemacht warde. 
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Beim Eindampfen der Amylalkohol -Auszüge aus diesem 
Harn fSrbte sicli die Flüssigkeit erst grün dann blau. 

Versuch VIII. Einem kleinen Hunde von 5 Kilo Grewicht 
wurden 0,6 g Morph, mnr, in die Y. jugularis eingespritzt, drei 
Stunden sp&ter 30 com Blut aus der art. femoralis entzogen. 
Dasselbe wurde erst nack der Methode von 8t€i$ bearbeitet, dann 
die saure Losung mit demselben ausgezogen. Die saure wässrige 
Xösung gab nur nach längerem Stehen schwache Reaction mit 
Jodsfiure und Schwefelkohlenstoff, aber gar keine Morphinreaction. 
Beim Eindampfen der Amylalkoholauszüge färbte sich die Flüs^ 
aigkeit violett Den Harn konnte ich diesmal in Folge eines Ver- 
Bebens leider nicht untersuchen. 

Versuek IX. Einem Rattenfänger von B*/« Kilo wurden am 
6. September 0,8 g Morph, muriat. in die Vena jugularis ein- 
gespritzt. Bald nachher trat kurzer Schlaf ein, dann zwei auf 
eiiumder folgende Anfälle von Tetanus, welchen bald ein Be- 
jfc&ubungszustand folgte. Dieses veranlasste mich, von meinem 
Vorhaben, ein ganzes G-ramm Morphin einzuspritzen, abzustehen. 
Nach 3 Stunden wurden 80 ccm Blut aus der art. femoralis ent- 
nommen und zwar in 2 Portionen zu je 40 ccm. Zur Controle 
wurde die eine Portion nach der Methode von Sias, die andere 
nach der von Kauzmann untersucht. Bei keiner von beiden konnte 
Morphin nachgewiesen werden. Am 6. September wurden um 
5 Uhr Nachmittags 90 ccm Harn von saurer Reaction und 1009 
spec. Gew. entleert. Dieser wurde nach dem von Wislicemts an- 
gegebenen Verfahren untersucht. Die saure Lösung gab lebhafte 
Reaction mit Jodsäure und Schwefelkohlenstoff. Der Rückstand 
nach dem Eindampfen der Amylalkohol auszüge aus der alkalischen 
Lösung färbte sich grün und zeigte sehr deutlich die Reaction 
nach Fröhde und Husemann, sowie auch die Eisenchloridprobe. 
Ein kleiner Theil des Rückstandes ward in ein paar Tropfen ver- 
dünnter Salzsäure aufgelöst und der freien Verdunstung über- 
lassen. Nach einiger Zeit traten unter dem Mikroscop schöne 
büschelförmigangeordnete Morphinkrystalle von Nadelform zu Tage. 

Nachdem ich bisher immer mit Morphium muriaticum operirt, 
Kauzmann aber, der stets positive Resultate erzielte, Morpliium 
sulfuricum bei seinen Versuchen verwendet hatte, stellte ich nun 
auch einen Versuch in folgender Weise an: 

Versuch X. Am 12. September Morgens injicirte ich einem 
Kaninchen 0,1 g Morph, suifur. unter die Haut. Am 13. Sep- 

16" 
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tember Morgens secemirte das Thier 45ccm Haxn von neutraler 
ßeaction und 1003 spec, G-ew. (Harn I). Diese Portion wurde 
nach Angabe von WisliceMiS bearbeitet. Die wässrige Lösung 
zeigte mit Jodsäure und Schwefelkoblenstoff versetast sehr rasch 
dio schöne RosafarbuDg. Die Amylalkobolauszüge färbten sich 
\Yäbiend des Verdampf ens auf dem Wasserbade grünlich. Der 
Kückstanrl enthielt kein Morphin. 

Am Al)end Hess das Kaninehen ca. . 100 ccm Harn von neu- 
traler Reaotion und 1003 spec. Gew. (Harn II). Derselbe wurde 
genau nacli Kammann^ scher Vorschrift behandelt. Die saure 
wässrige Lösiing ergab auch rasch und sehr intensiv Rosafärbung 
na( Ii Zusatz von Jodsäure und Schwefelkohlenstoff. Der Rück- 
stand dagegen Hess weder mit Fröhde^ achem noch mit Hme- 
maii II Schern Reagens Morphiumreaction eintreten. Die Anwendung 
der Eisenchloridprobe hielt ich nach diesen Resultaten für un- 
nöthig. Auch bei diesem Versuclie färbte sich beim Eiudämpfen 
der Amylalkoholausziige die Flüssigkeit grün. 

Die.se Erscheinung hatte ich schon früher bei den vorberei- 
tenden Versuchen , wo ich Morphin dem Harn eines Hundes 
künstlich beigemengt hatte, zweimal l)eobachtct: ich möchte auf 
dieselbe noch desshalb aufmerk.sani machen, da ich sie nirgends 
in der Literatur erwähnt finde. 

Nachstehende drei Versuche dienen zur Eriinioruug der 
Verhältnisse, unter welchen diese eigenthümliche Färbung beim 
Eindampfen der Amylalkobolauszüge eintritt. 

Ich behandelte: 

1,60 ccm Harn eines gesunden Hundes, der kein Morphin 
erhalten hatte, (der Harn war neutraler Reaction und hatte 1002 
spec. Gewicht), 

2. SO ( i m Harn von neutraler Reaction und 1003 spec. Gew. 
mit Zusatz von 0,1 g Morph, muriat., 

3,60 ccm destillirten Wassers mit Zusatz von 0,1 g Morph, 
muriat. aufgelöst in 0,3 ccm Essigsäure, sämmtliche nach dem 
von Wislkcnus angerathenen Verfahren. 

Färbung wurde nur bei Kr. 2 Consta tirt und zwar war die 
Flüssigkeit erst grün, dann blau geworden. 

Ausser diesen stellte ich noch zwei Versuche an, ob in den 
Geweben des Körpers, namentlich in Gehirn und Leber das 
ihnen beigemengte Morphin als solches nachgewiesen werden 
könne* 
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Ich setzte 

1) zu 37 g Gehirn 0,1 reinerem Morphins. 2) zu 28 g Leber 
ebenfalls 0,1 g reiueu Morphins. Beide Substanzen behandelte 
ich nach der in Versuch III angeführten Methüde. 

Das Resultat war folgendes: 

Beim Gehirn zeigte der Rückstand aus den Aniylalkoliol- 
auszügen sehr schim die FröIidc'sL'he und JIu6C)naHH6c\ni Reactiou. 
Die Eisenchloridprobe war nicht ganz zweifellos. 

Aus der Leber wurden schöne prismenartige Krystalle dar- 
gestellt, welche alle Reactionen auch die Eisenchloridprobe gaben. 

Dem Herrn Professur l\osshach für die freundliche Unter- 
stützung und Leitung, sowie dem Herrn Professor WLslicoiun und 
Dr. Mcilicus für ihr freundliches Entgegenkommen spreche ich an 
dieser Stelle meinen besten Dank aus. 
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Studicu über Tonus und Elasticität der Nuskelo.') 

Von 

Dr. B. V. ANREP. 



Auf Anregung des Herrn Professor Bossbach habe ich im 
vorigen Winter eine Reihe you Versuchen über die Elasticität, 
sowie über den Tonus der Muskeln angestellt, und zwar als Vor- 
bereitung und Ghrnndlage für eine spStere gemeinschaftlich mit 
demselben anzustellende Versuchsreihe über den £influss von 
Giften und Arzneimitteln auf die genannten Ztistände der Muskeln. 
Die vorbereitende Arbeit schien uns um so nöthiger, als die nor- 
malen Verhältnisse, trotzdem schon die Physiologie seit langer 
Zeit sich 'damit beschäftigt hat, noch in keiner Weise endgültig 
entschieden sind und sich desshalb noch keine ersichtliche An- 
schauung darüber hat Geltung verschaffSsn kSnnen. , 

A. Muskeltonns. 

Heiäeiümn^) war der erste, welcher den Muskeltonus einer 
eingehenden experimentellen Prüfung unterwarf, dabei von fol- 
genden einfachen Gedanken ausgehend: 

„Wenn für jeden Muskel in der stetigen mässigen Erregung 
seines motorischen Nerven, welche nach der Tonustheorie ununter- 
brechen von den Centraiorganen ausgeht, eine Ursache immer- 
währender Thätis^ei^ fortwährenden Contractionsbestrebens liegt, 
so wird diese Action sofort aufhSren, sobald alle Nervenbahnen 
zwischen dem Muskel und dem Bückenmark unterbrochen sind. 
Nach Durchschneidung der motorischen Nerven wird die Oon- 
traction des Muskels, soweit sie vom Rückenmark abhängt, sofort 



«) Bereits ausführlicher veröffentlicht in Pßüyer's Archiv Bd. XXI S. 226. 
•) Die aasfiihrl. Literatnrangabeu der firftheren Zeit, siehe bei Madenham, 
Physiolog. Stadien. Berlin 1856. 
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nachlassen, nnd eine Huskelverlängerung entstehen. Heiäenhain 
belastete daher den Muskel, welcher durch seinen Nerven mit 
dem lebenden Frosch in Verbindung stand nnd fand, dass die 
Durchschneidnng der Kerven ohne jeden Einflnss auf die Muskel- 
länge blieb. Diese Versuche ftthrten ihn zn dem Schlüsse, dass 
„die Hypothese des Huskeltonns eine unbegründete ist, nnd dass 
die animalen Muskeln keinen vom Nervensystem abhängigen Tonus 
besitzen/' Frösche ond Warmblfiter gaben dieselben negativen 
Ergebnisse. 

Aus der Versnehsbeschreibung sieht man, dass Heidenhain 
bei Kaltblütern stets eine Unterbindung der Aorta vorausscbickte 
und mit relativ starken Gewichten den Froschmuskel belastete 
(6 — 10 — 20 g ohne das Gewicht der Wage, die wieder 5 g wog). 
Er experlmentirte demnach an blutlosen, oder doch aus dem Blut- 
kreislauf ausgeschalteten und ferner an verhaltnissmässig schwer 
belasteten Muskeln, so dass man nicht sagen kann, seine Versuche 
wSren für den normalen, gesunden Muskel vollständig beweis- 
kräftig. Es kann z. B. auch gedacht werden, dass die verhaltniss- 
mässig lange Unterbrechung des Kreislaufs Schuld war, dass 
schon vor der Nervendurchschneidung die tonische Nervenerregung 
aufgehört hatte. Ebenso hätte auch die Grösse der Belastung an 
nnd für sich den Tonus gleich Null machen können, wie es 
neuerdings Tschirjew wirklich nachgewiesen hat, so dass also nur 
aus diesem Grunde bei einer gewissen Grösse der Belastung nach 
Durchschneidung der Nerven keine Längen Veränderungen mehr 
eintreten. Wundt ') , welcher an Fröschen mit ungestörter Blut- 
durchströmung und schwächer belasteten Muskeln Versuche an- 
stellte, hat (im Widerspruche mit Heidenhain) in der That st^ts 
Läiigenveränderungen in den Muskeln nach der Nervendurch- 
schneidung eintreten sehen, und zwar in den meisten Fällen eine 
Verläugcning, in selteneren eine Verkürzung des Muskels. Im 
Zusammenhang hiermit fand er weiter, dass nach der Nerven- 
durchschneidung eine Elasticitäts- Abnahme eintritt; die Dehnbar- 
keit grösser, die elastisclie Verkürzung sehr beträchtlich vermindert 
wird und die bleibende Dehnung sich vergrössert; dass aber alle 
diese Veränderungen sehr rasch vorübergehen und sich bald 
wieder verlieren. Er sah ferner, dass Zuckungen den Muskel 
ähnlich wie Nervendurchschneidung beeinflussen: es trat hier 



1) Wundt, die Lehr« von der Muskulbeweguug. Brauuschw. 1858. 
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wie dort nachher bald eine Verkürzung, bald eine Verlängerung 
des Muakels ein. 

In Folge dessen glaubt Wundtf dass diese kurzdauernden 
LängenveränderuQgen auf Elasticitätsänderungen in dem Muskel 
zur&ckzuf&bren seien, welche nach einer Zuckung oder nach 
Nervendurchschneidung, oder nach irgend welchem Keiz statt- 
finden, nicht aber auf Veränderungen in einem fraglichen Muskel- 
tonus. 

Um den Einfluss der Zuckungen auf die Formänderungen 
zu vernichten, hat Wunät dieselben Versuche an stark und lange 
Zeit auf electrischem Wege tetanisirten Muskeln wiederholt und 
. gefunden, dass bei solchen ermüdeten Muskeln, welche auf Nerven- 
durchschneidung mit keiner Zuckung mehr antworteten, auch keine 
Formänderung eintrat und die Muskellänge unverändert bUeb. 

Aus dieser ganzen Versuchsreihe schliesst Wundt, dass „die 
Trennung der Nerven an und für sich von keinem Einfluss ist 
auf die mechanischen Eigenschaften des Muskels^, mit andern 
Worten also: es kommt Wunäi ebenso, wie Heidenliain, zu dem 
Schlüsse, dass es keinen von den Nervencentren abhängigen 
Muskeltonus gibt. 

Mir scheinen auch die Wiiml^schen Versuche keine voll- 
ständige Beweiskraft gegen die Annahme eines centralen Muskel« 
tonus zu haben. Durch die Tetanisirung und die dadurch bedingte 
starke Ermüdung konnte ja, wie die Erregbarkeit, so auch ein 
etwa vorher bestehender Tonus vernichtet worden sein. 

Brondgeest und Cyon hatten die von ihnen nach Nerven- 
durchschneidung beobachtete Muskelverlängerung für einen Be- 
wejs der Existenz eines Muskeltonus, Cyon lür den eines re- 
flectorischen Muskeltonus, da er eine Verlängerung des Frosch- 
muskels nach der Durchschneidung der hinteren Wurzel be- 
obachtet hat. Neuerdings hat Tsckirjeiv folgende , an Warm- 
blütern (Kaninchen) angestellte Versuche als einen Beweis für 
die Existenz eines Muskeltonus mitgetheilt. Er fand nämlich, 
dass nach Durchschneidung des Nerven eines belasteten Muskels 
eine Verlängerung desselben eintritt, deren G-rösse sichtlich von 
der Belastung des Muskels a])hing, und je nach der Belastung 
verschieden war. Zuerst wird die Verlängerung mit der Ver- 
grössiTung der Belastung auch grösser; dann aber nimmt sie ab, 
so dass bei einer gewissen Grösse der Belastung die Nervendurch- 
schneidung entweder zu keiner Muskelverlängerung führt, oder 
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nur zu einer ganz unbedeutenden. Tschirjcw schliesst daraus, 
dass die quergnstreiften Muskeln des lebenden Organisuius ininier 
bei einer gewissen Spannung in tonische Contraction verfallen. 

Wie man aus Obigem ersieht, ist die Frage vom Muskel- 
tonus noch keineswegs abgeschlossen, so dass es mir unbedingt 
nöthig schien, durch eigene Versuche Stellung zu nehmen. In 
Folgondom theile ich meine Versuchsauordnungen und -ergebnisse 
mit Ulli! hoffe durch dieselben die Lehre vom Mu.skeltonus und 
der ]\[uskelelasticität nicht nur durch Verbesserung der älteren 
Untersuchungsmetlioden. sondern auch durch Betreten neuer Wege 
einer endgültigen Lösung entgegengeführt zu haben. 

Versuchs - Verfahren» 

Mein yersnchs-YerfSfthren war anfangs fast dasselbe, wie es 
Wundt eingeschlagen hat. Nach einer sorgfaltigen Präpariruug 
der Fioschmuskeln (m. addnctor magnus und semimembranosus) 
unter Schonung der G-efiSsse nud der in dem oberen Drittel des 
Muskels eintretenden Nerren, wurde der Frosch anf einem 
2^|r«r8ohen Froschbrett <) aufgespannt und die frei hängende 
Sehne an der Wage befestigt. Die Wage war, der grösseren 
Leichtigkeit wegen, aus Aluminium gemacht, genau wie 'die von 
Wundi construirt, und wog, nach Eintauchung der Feder in Oel 
nur 1,2 g. Dicht vor der in Millimeter getheilten Scala der 
Wage hing ich auf einem anderen Halter einen durchsichtigen 
KoriuB auf» mittelst dessen ich mit grosser Genauigkeit 0,1 mm 
mit einem Femrohre abschätzen konnte. Es war auch nicht 
unmöglich, nach einer gewissen Uebung 0,05 mm abzulesen. Mein 
Verfahren bot mir die Möglichkeit dar, mit ziemlicher Schärfe 
die Längenänderungen des Muskels zu beobachten; trotzdem schien 
mir später eine noch grössere Genauigkeit wünschenswerth, wess- 
halb ich mir folgenden anderen Apparat zu diesem Zwecke con- 
struirte: Ein langer Hebel (30 cm) ruhte auf einer Axe, welche 
fast keine Reibung verursachte. Der kürzere Arm des Hebels 
wurde durch ein Schraubengewicht versorgt, so dass man mittelst 
desselben den ganzen Hebel in's Gleichgewicht bringen konnte; 
an dem anderen grösseren Hebelarm war ein Läufer angebracht, 

1) K Tiegeh Ueber den Einflon einiger willkürlicher Yeränderongen auf 

die Zncknngsliülie dos unter maximal gereizten Mnskels. 

Berichte der mathematisch* physik. Classe der Kgl. Sächs. Gesellschaft der 
Wissenschaften. 1875. 
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dessen obere Seite mit dem Muskel in Verbindung war, während 
die untere die Gewichte trug. Da ick den Läufer auf dem Hebel- 
arm so stellte, dass der Abstand der Muskelbefestigung von der 
Axe zu der Länge des Hebels wie 1 : 10 sich verhielt, so konnte 
man schon mit blossem Auge, mittelst der am Ende des grossen 
Hebelarmes, welcher in eine feine Glasspitze endete, angebrachten 
Scala (deren Radius der Länge des Hebelarmes entsprach), eine 
Ausdehnung oder Verkürzung des Muskels von 0,1 mm wahr- 
nehmen, die an der Scala einem Ausschlag der Hebelspitze von 
1,0 mm entsprachen. Mittelst des Fernrohrs konnte man aber 
an der Scala einen Ausschlag von 0,1 mm unterscheiden, also 
eine Längenveränderung des Muskels um 0,1 mm. Zur Ent- 
lastung des Muskels war noch ein Arretiv angebracht, mittelst 
dessen man den Hebel in jeder Lage leicht fixiren konnte. Der 
Apparat wurde in der optischen Anstalt des Herrn X Hart- 
numn zu Würzburg in der vortrefflichsten Weise angefertigt. 

Wie man ersieht, habe ich mittelst meines Apparates fol- 
gende Vortheile erzielt: 

1. Da der Apparat selbst den Muskel nicht belastete, so 
konnte man schon mit möglichst kleinen Gewichten den Muskel 
belasten ; 

2. Die Entlastung des Muskels konnte nach Belieben mittelst 
des Arretivs ausgeführt werden, ohne jede Verschiebung des- 
selben. 

3. war es möglich, auch die Längenänderungen von 0,01 mm 
ganz genau mit dem Fernrohr abzuschätzen. Desshalb wurden 
auch alle hier angeführten Beobachtungen von mir mit diesem 
Apparate angestellt. 

Zunächst suchte ich die Längetiverünclernnf/en an normalen, 
hluUhtnliströmttn und mit dem Biickenmark verliundcnen, durch kleine 
Gewichte belasteten und auf ohitje Weise priiparirten Frosch- Muskeln 
zu prüfen. Es ergab sich, dass auch bei selir kleiner Belastung 
wie 2,0 g eine fortwährende Ausdehnung stattrindet. Xoch 
kleinere Gewichte, als 2,0 g sind nicht brauchbar, weil die An- 
spannung des Muskels zu gering wird. In den ersten Minuten 
sind die Längeveränderungen sogar sehr bedeutend und unregel- 
mässig, d. h. bald bemerkt man eine Verlängerung, bald eine 
Verkürzung, bald wieder eine Verlängerung u. s. w. Xach einigen 
(10 — 20) Minuten aber werden die Veränderungen viel geringer 
undconstantj man bemerkt von da an nur eine fortwährende Aus- 
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(lelniung des Muskels. Desslialb liabe ich mir zurlieoel gemacht, 
den Nullpunkt erst eine bestimmte Zeit nach der Belastung zu 
bestimmen ; im Durchschnitte 15' — 20' später und von da an erst 
meine Versuche zu beginnen. Diese in dem zweiten Stadium 
fortdauernde Ausdehnung des Muskels bleibt immer unbedeutend 
(gewöhnlich nur 0,02 — 0,05 mm bei Belastung von 2,0 g), zu- 
weilen bemerkt man sogar mehrere JMinuten lang absolut keine 
Längeveräiideningen. Nach mehreren Minuten beginnt, als drittes 
Stadium, eine Verkürzung des Muskels, welche zuerst nur ganz 
unbedeutend ist, dann aber immer grosser wird, eine Folge de.<5 
eintretenden Absterbens des Muskels. Je nach den individuellen 
Verhältnissen tritt letzteres Stadium früher oder später ein, 
jedenfalls erst nach mehreren Stunden. 

Grössere Belastungen rufen keinen (qualitativen Unterschied 
in den Längeänderungen hervor, wohl aber einen quantitativen. 
Die Ausdehnung nimmt längere Zeit zu und wird grösser, als 
nach kleinen (jrewichten. 

Nachdem viele Versuche das übereinstimmende Ergebniss 
gehabt hatten, dass die Muskelausdehnungen nach kleiner Be- 
lastung gering und eine Zeit lang sogar verschwindend klein 
sind, dass also eine feste Iteyel besteht, so unternahm ich eine 
Reihe von Versuchen, die mich zur Lösung der Frage, ob ein 
Muskeltonus vorhanden ist oder nicht, führen sollten. Unter 
einem Muskel in tonischer Spannung will ich mit Heidenhain 
einen normalen Muskel vei stehen , welcher weder in einer 
Znckungsverkürzung noch in schlaffem Zustande, wohl aber in 
einer gewissen Art von fortwährendem Zusammenziehungsbestreben 
sich befindet, welches durch eine stetige, massige Erregung seiner 
motorischen Nerven bedingt ist. Ob ein solcher vom Nerven- 
centrum ausgehender Einfluss besteht, wie er zu Stande kommt, 
was ihn bedingt, ob diese fortwährende Erregung ein centraler 
oder reflectorischer Akt ist, sollten meine Versuche mir klar 
machen. 

Ich wiederholte die Versuche von Wundt, um die Form- 
änderungen in den Muskeln , welche in Folge von Zuckungen 
entstehen, näher kennen zu lernen. Ich reizte den Nerv, oder 
den Muskel direkt mit verschiedenen Stromstärken und beob- 
achtete, wie Wiindt, nach jeder abgelaufenen Zuckung eine nicht 
lang dauernde Verlängerung des Muskels und nur in einzelnen 
Fällen, nach Heizungen mit starken Strömen, eine Verkürzung. 
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Biese Formänderung dauerte nie lange an; gewöhnlich schon 
nach 8 — 12 Minuten kam der Muskel auf seine frühere Länge 
zurück. 

Ich suchte dann diese Formänderungen, welche nach Zuck- 
ungen, mit denen, welche nach Nervendurchschneidung zw Stande 
kommen, zu vergleichen. Aus einer Reihe von Versuchen er- 
gaben sich zwischen beiden Formänderungen grössere Unter- 
schiede, nämlich: 

Die Verlängerung des Muskels nach Zuckungen ist stets 
gering und kurz dauernd, die nach der Durchschneidung der 
Nerven (N. ischiadicus oben im Becken) entstandene dagegen 
zwei, dreimal grösser und bleibt während der ganzen Zeit des 
Versuchs. Der Muskel, dessen Nerv durchschnitten ist, kommt 
nicht mehr zu seiner früheren Form zurück, wie der Muskel, 
welcher durch den Nerv mit dem Rückenmax^k in Verbindung 
steht. 

Bereits aus diesen Versuchen kann man kaum einen an- 
deren Schliiss ziehen, als den, dass die bleibende Muskelver- 
längerung nach der Durchschneiduug des N. ischiadicus durcli 
das Aufhören eines Tonus bedingt sein müsse, 1) weil die Läiige- 
veränderungen, welche nach abgelaufener Zuckung entstehen, 
nicht denen entsprechen , welche nach Nervendurchschneidung 
eintreten und weil damit von vorneherein die von WinicU nach 
Zuckungen beobachtete Elasticitäts- Abnahme ausgeschlossen ist. 
2) Wenn die tonische Spannung der Muskeln vom Nervensystem 
abhängig ist, so muss eben die Trennung vom liUokenmark eine 
fortdauernde Verlängerung des Muskels hervorrufen, was nach 
meinen obigen Beobachtungen wirklieh der Fall ist. 

Ich suchte mich noch auf einem anderen Wege, der mir 
von Herrn Professor liossbach vorgeschlagen wurde, von dieser 
Thatsache zu vergewissern, indem ich Curare und Morphium 
anwendete. 

Wenn ein Muskeltonus existirt und vom Nervensystem ab- 
hängt, so kann man denselben nicht blos durch Nervendurch- 
schneidung aufheben, sondern auch dadurch, dass man die Enden 
der motorischen Nerven lähmt, es müsste dann auch in diesem 
Falle eine Muskelverlängerung entstehen , mit anderen Worten : 
es müsste ebenfalls der Tonus erlöschen. Und in der That ruft 
Curare eine solche Verlängerung hervor. loh vergiftete die Frösche 
durch G Tropfen 1% Curare-Lösung, uud sah eine Zeit lang nach 
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der Vergiftung (10 — 20*) eine beträchtUche Muskelverlängerung 
eintreten, genau wie in den obigen Yersncben nach Durolischneid- 
ung der Nerven bei curaresirten Fröschen ohne jeden weiteren 
Einfluss auf die Länge des Muskels. 

Es wSre nur möglich, dass diese nach Curare entstehende 
Muskelverlängerung nicht von einer Aufhebung des Tonus, in 
Folge der Lähmung der notorischen Nervenendigungen einträte, 
sondern etwa von einer Veränderung der Muskelsubstanz durch 
Curare selbst. Man könnte vielleicht annehmen, dass Curare einen 
direkten Einfluss auf die Elasticität des Muskels ausübt, und 
dieselbe so stark vermindert, dass eine, dieser Verminderung ent- 
sprechende Verlängerung entsteht. Jedoch ist uns bis jetzt eine 
"Wirkung des Curare auf die MuskeLsnbstanz selbst vollkommen 
unbekannt. T/nd wenn eine solche stattfindet, so müsste je nach 
der Grösse der Curarc-Gabe auch eine entsprechende stärkere 
Verlängerung eintreten. 

Eine grössere Gabe oder eine mehrere Male wiederholte 
Meine müsste eine grössere oder eine immer mehr zunelimeiide 
Verlängerung bewirken. Zweitens müsste dieselbe auch entstehen 
bei Fröschen, denen man denN. ischiadicus vorher durchsclniitten 
hat und welche man dann vergiftete. Alle diese M()glichkeiten 
habe ich experimentell geprüft und mich überzeugt, dass sie nicht 
vorhanden sind. Die wiederholten Curaregaben rufen keine neue 
Vei'längeruug hervor. Auch ])leibt Curare ohne Einfluss auf die 
Verlängerung eines bereits vom Nerven getrennten Muskels. 

Damit halte ich für festgestellt, dass ein Tonus heim he- 
lastcten Muskel vorhanden ist, sowie dass er vom Nervensystem ab' 
hängt. 

Es bleibt noch zu entscheiden, auf welchem Wege der Tonus 
entsteht, ob es ein rein centraler oder ein refleetorischer Akt sei. 
Cifon und Tsrhirjcw sind, wie bereits erwähnt, der letzteren Mei- 
nung. "Wenn der Tonus auf refleetorischem Wege entsteht, so 
muss die Lähmung der centripetalen Nervenfasern denselben 
Einfluss wie die Lähmung der motorischen liaben. Aus meinen 
Versuchen ergab sieh in der That, dass bei mit dem Rückenmark 
zusammenliängendeu normal durchbluteten Muskeln, je nachdem 
die Sensibilität herabgesetzt, gelähmt oder gesteigert wird, sich 
auch die Muskellänge ändert. Morphium ruft, wie Curare eine 
Muskelverlängerung hervor. Auch ist es mir gelungen (obschon 
nur in seltenen Fällen), bei Morphium- Vergiftungen zuerst eine 
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Verkürzung (Stadium der reflezer1i5henden Wirkung des Morpldum) 
und erst dann nachfolgende MuskelTerlSngerung zu constatiren. 

In anderen Versuchen, die ich bereits vorher im Würz- 
burger pharmakologischen Institut gemacht hatte, hatte ich die 
Erfahrung gemacht, das Coca£n bei Fröschen die Beflezerregbar- 
keit und die sensiblen Nerven lähmt schon in Gaben, bei welchen 
die motorischen Nerven intact bleiben. Ich habe desshalb einige 
Versuche mit Cocain zur Prüfung des Muskeltonus gemacht. Es 
ergab sich, dass nach Cocain -Vergiftung ebenso wie nach Mor- 
phium eine bedeutende Muskelverlängerung eintritt. 

Nach Tschirjcw hängt die Grosse der Verlängerung sichtlich 
von der Belastung des Muakels ab, so dass grössere Belastungen 
grössere Verlängerungen hervorrufen; ferner führt nach dem- 
selben bei gewissen starken Belastungen die Nervendurch- 
schneidung zu keiner, oder fast keiner Muskelverlängerung. 
Daraus schliesst Tschirjpiv, dass die Spannung des Muskels ein 
Reizmoment für den Tonus sei, und dass der letztere nur bei 
gewisser Spannung des Muskels vorkommt. Diese Ansicht hat 
viel für sich. 

Die nach Zuckungen folgenden kurzdauernden Ausdehn- 
ungen würden, meiner Meinung nach, ihre Erklärung auf folgende 
Weise finden. Die sich in dem Muskel während der Reizung 
entwickelnde Kraft überwiegt den Einfluss der kleinen Belastung 
und macht sie gleich Null: die Reizung der die tonische Erreg- 
ung reflectorisch hervorrufenden Nerven ist also aufgehoben, der 
Muskel muss in Folge dessen sich verlängern; aber die Reizung 
selbst, welche jedenfalls relativ stark ist, setzt auch die Energie 
dieser Fasern herab, darum kommt der Muskel zu seiner frühereu 
Länge nur nach einiger Zeit zurück, im Laufe welcher die centri- 
petalen Fasern sich erholt haben und wieder auf die Reizung, 
welche die Belastung bedingt, reagiren können. 

Aus diesen Veruchen folgt: 

1. Die lebendigen Exiremitütenmmkeln bejindm sich in einer 
tonischen Spioinu ug. 

2. Die tonische Spannung ist ein reflcctorischer Act. 

3. Sie wird au/gehoben durch Lähmung der motorischen (bejsw, 
4urch deren Durchschneidmig) sowohl wie der sensiblm Nerven. 
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fi. Yersaehe fiber die Elastieität des Muskels. 

Das Verfahren bei diesen Versuclion war vollkommen das- 
selbe, wie ich es zuletzt bei meinen Versuchen über Muskeltonus 
angewendet habe. Auch hier sind die ersten Längsänderungen 
des Muskels, die man unmittelbar nach der ersten Belastung be- 
merkt, nicht brauchbar, weil dieselben noch zu viele Schwankungen 
darbieten, wie ich im Abschnitt Ä auseinander gesetzt habe. Wie 
meine Beobachtungen w^eiter zeigten, sind die Grenzen der voll- 
kommenen Elasticität des Muskels nur sehr eng; desswegen habe 
ich dieselbe kleineren Gewichten gegenüber geprüft, um die Aus- 
dehnung des Muskels nicht über seine Elasticitätsgrenze hinaus- 
zutreiben. Vor jeder neuen Belastung habe ich mich dann immer 
noch einmal überzeugt, ob der Muskel seine normale Länge nicht 
verändert hat. • 

Eine Reihe von Versuchen an normalen, mit lilut durch' 
strömten Froschmuskeln (Muse, adductor raagnus und semimem- 
branosus ) mit unverJdzten Nerven zeigten, dass die Muskelelasticitat 
sehr unvollkommen ist. Schon nach kleinen Gewichten (2— 4 g) 
entsteht eine bleibende Ausdehnung; allerdings ist dieselbe nur 
sehr gering, aber dennoch messbar. Grössere Gewichte haben 
auch eine bedeutendere elastische Nachwirkung zur Folge. Kur 
bei kleinen Belastungen bleibt die Elasticität relativ vollkommen, 
bei grösseren dagegen bleiben die Ausdehnungen den Belastungen 
nicht proportional und zwar vermindern sie sich im Verhäitniss 
zur Gewichtszunahme sehr beträchtlich. 



Tabelle I, 



BeUstting in g 


2,0 


40 


8,0 


10.0 


Ausilelmniiü: in mm 


(t.:'.2 


o.nn 


0.89 


1.12 


Belastaag in g 


2,0 


4,0 


8,0 


10,0 


Ansdehnnng in nun 


0,36 


0,78 




1.14 


Belastung in g 


2,0 


4,0 


8,0 


10,0 


Auadehnang in mm 


0,80 


0,59 


0,72 


1,09 
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1. Einßuss der Frequenz der Belastung, Die Dauer der Ver- 
sQche und die Frequenz der Belastungen bleiben niebt ohne Ein- 
fluss auf die Constanz der Elasticität. Je öfter und mit je grös- 
seren Belastungen die Debnungs •Versucbe wiederholt werden, 
desto scbneller tritt Unregelmässigkeit in der Grösse der Aus- 
debnung und der elastiscben Verkürzungen ein. Auch ist die 
bleibende Verlängerung des Muskels viel beträcbtlicber nacb 
öfteren Belastungen, als nacb Belastungen von derselben G-rösse, 
welcbe nicbt so schnell aufeinander folgen. 



Tabelle IL 

Z bezeichnet die Zelt sei^ Beginn des Yersnclies; X die Verlängerang nach 
der Belastong; Z) die bleibende Dehnung. Die constante Belastniig bei allen drei 
Versuchen irar 2,0; dann kamen als weitere Belastung für deu Muskel 

in No. 1 2,0 g 

Iii No. 2 5,0 g 

in Mo. 3 10/) g 



z. 


1. 


8. 


3. 


h. 


D. 


i. 


Ii. 


L. 




10' 


0,81 


0 


0,73 


0,02 


1,14 


0,08 


15' 


0,81 


0,01 


0.72 


0,02 


1,15 


0,09 


20' 


0,32 


0,01 


0.72 


0.03 


1,15 


0,09 


25' 


0,31 


0,02 


0.74 


0,05 


1,17 


0,11 


30' 


0,31 


0,02 


0,73 


0,05 


1,19 


0,14 


35' 


0,33 


0,02 


U,73 


0,05 


1,20 


0.16 


40* 


0,32 


0,03 


0,72 


0,00 


1,17 


0,17 


45' 


0,32 


0,06 


0,70 


0,08 


1,19 


0.21 


60* 


0,32 


0,05 


0,70 


0.10 


1,17 


0.27 


55' 


0,33 


0,07 


0,74 


0,10 


1,15 


0,83 


<5Ü' 


0,30 


0,U7 


0,70 


0,15 


1,29 


0,37 


65' 


0,31 


0,08 


ü,61> 


0,17 


1,05 


0,38 


70* 


0,80 


0,08 


0,80 


0,13 


1,18 


0,38 


75' 


0,80 


o,oe 


0,68 


0,17 


1,20 


0,40 


80* 


0,30 


0.07 


0,78 


0,18 


1,08 


0,50 


85' 


0,32 


0,08 


0,65 


0,19 


1,30 


0.52 


90' 


0,29 


0,10 


0,68 


0,20 


1,02 


0,62 


96' 


0,29 


0,08 


0,60 


0,22 


0,99 


0,66 


100' 


0,29 


0.10 


6,52 


0,25 


0,97 


0,69 


HC 


0,87 


0,12 


0,66 


0.25 


1.04 


0,69 
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2. Der Einßuss der Zeit wird viel au>=gesprochener bei Be- 
lastungen mit grSsseren Gewichten, wie mit kleineren. 

Tah'ljr TIT. Tahrflc TV. 



Zeit j B. 2 ^ B. 4 I D. 



Zeit 



B. 5 



B. 10 



D. 



0' 

20' 

40' 
(50' 
100' 

lety 

220' 
280' 

MO' 
400' 
500' 
600' 



0.35 

0,35 
0,35 
0.37 
0,37 
0.S6 
0,33 
0,33 
0,31 
0,29 
0,27 



0.69 

0,69 

0,70 
0,72 
0,75 
0,80 
0,76 
0,70 
0,70 
0,70 
0,67 
0.58 



o,os 

0,03 
0,05 
0,10 
0,09 
0,t8 
0,16 
0,20 
0,23 
0,25 
0,48 



0 



0' 

20' 
40' 
100' 
200' 
300' 
400« 
SOO' 
600* 



0,80 

0,78 
0,79 
0,84 
0,75 
0,70 
0,65 
0.60 
0,58 



1,66 
1,60 

1,60 
1,70 
1,65 
1,59 
1,60 
1.40 
1,32 



0,20 
0,20 

0,25 
0,40 
0,43 
0,62 
0.60 
0,68 
0,73 



B. 8 Zeit d«r Ansdehnimg nach Belastnlig 



mit 2,0 g 

» 4,0 g 




» 5.0 S 
n 10,0 g 



Die conatante Belastnng bei beiden Beobachtungen war 2,0 g. Tor Ab- 
trocknen werden die Hnsfceln sorgf&ltig behfitet durch öftere Benetxvng mit 0,6* '^ 
Koehsalsltfrang. 

Ans diesen Tabellen geht hervor, dass sich die ElasticitKt 
bei denselben Bedingungen im Laufe der Zeit zuerst Termindert 
und dann fortwährend steigert. Die elastiscbe Nachwirkung wird 
immer grSsser, es nimmt also auch die Vollkommenheit der 
Elasticitat ab, und zwar bei grösseren Belastungen yiel schneller 
und bedeutender als bei kleineren. Bei Meineren Belastungen ist 
sie Stunden lang fast unverändert. Aus diesem Grunde hohe ich 
auch aUe folgenden Beobaehtungen nur mit kleinen Belastungen an- 
gestellt. 

3. J^iiijluss dar Blutxlurchströnmny. Naclidem ich die Elasti- 
citat von normalen mit Blut durf'listr()mten Muskeln geprüft 
hatte, unterband ich die eine art. iliaca eonimunis, und setzte 
die Dehnmigs- Versuche mit demselben Gewichte fort. Es ergab 
sich, dass die Unterbindung der Arterien nicht ohne Einfluss 
bleibt und zwar treten die Elasticitäta- Veränderungen sehr l)ald 
nach der Unterbindung ein. In erster Linie sieht man eine Ab> 

FlMaiMkoloeiach« ratemubttii^a. m. Bd. 16 
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nalinie der Elasticität, dann eine immer zuuelimende Steigerung 
derselben. Anch verlängert sich im ersten Stadium der Muskel, 
während zuletzt eine allmälige Verkürzung eintritt. 

Wenn man die Unterbindung der Arterien an Fröschen mit 
durchschnittenem X. ischiadicus unternimmt, so tritt das erste 
Stadium (Klasticitäts -Abnahme und Verlängerung des Muskels) 
nicht ein, sondern nur eine Steigerung der Elasticität und all- 
mälige Verkürzung des Muskels. 

Dieser Unterschied ist dem Einfluss der Unterbindung der 
Arterien bei Frösclien, je nachdem die Muskelnerven durch- 
schnitten oder unverletzt sind, lässt vermuthen, dass in letzterem 
Falle der erste Effect der Unterbindung, d. h. die Abnahme der 
Elasticität und Verlängerung des Muskels durch Verminderung 
des Muskel ton US bedingt ist, in Folge der Herabsetzung der 
Nervenerregbarkeit bei Blutmangel. Es beginnt aber auch der 
Muskel allmälich abzusterben, wodurch das Erloschen des Tonus 
zuerst compensirt und später übcrcorapensirt wird. Daraus kann 
man sich die unbedeutende Verlängerung des blutleer gemachten 
Muskels nach Anhängen der G-ewichte erklären; wie die vorher- 
gehenden Versuche lehren, (siehe über den Muskeltonus), hätte 
die Verlängerung bei gänzlichem Erlöschen des Muskeltonus viel 
grösser sein müssen. 

4. Der Ein/htss des Nervensystems auf die Maakelelasticität 
scheint nicht gaoz gering zu gein. Ea tritt immer nach Ab- 
trennung desMnakelA von dem Ner\*en eine Abnahme der Elasti- 
cität eiiir deren Grösse von der Individualität des untersuchten 
Thieres in bedeutendem Maaase abliÄngjlg iftt. Atu^ wicd die 
Elasticität weniger vollkommen wie voe de? Abtcemmng vom 
Rüokenmftrlr. Die bleibenden AuadehmuBgen werden sichtbar 
gEÖsaer. Bei Fröschen, welche in erregbarem Zustande sind, 
werden alle diese Elaaticitäta-Vegändernngen aiehtbarer» 
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Ton 

L. FEDER -MEYER. 



Die nicht unbedeutende therapeutische und technische Ver- 
wendung der Wismuthsalze ei f ordert eine viel gründlichere 
Kenntniss von der Wirkung derselben auf den thierischen Orga- 
nismus, als wir sie bis jetzt besitzen. Nach den Untersuchungen 
Orßla^s soUen alle Wismuthpräparstet welche Sauerstoff enthalten, 
sehr giftige Eigenschaften haben, und gleichviel ob man sie in 
die Venen spritzt, oder direct in den Magen einbringt, im Stande 
aein, den Tod in kurzer Zeit hervorsarufen. 

Orßla hat Versuche an Hunden ausgeführt, welche folgendes 
ergaben: An einem gesunden Hunde, dem er in die Jugularvene 
eine Lösung von salpeteraanrem krystallisirtem Wismuth ein- 
spritzte, yermoühte er erst nach einigen Stunden Vergiftungs- 
erscheinungen wahrzunehmen. Der Hund machte Brechbewe- 
gungen , heulte kläglich , seine Glieder, namentlich die hinteren, 
befanden sich in einem deutlichen oonvulsivischen Zittern, der 
Herzschlag war sehr stark, man konnte ihn noch in gross pr Ent- 
fernung wahrnehmen, dabei zeigte er grosse Frequenz, die Re- 
spiration war beschleunigt und beengt, das Athnien sehr tief, 
das Thier war sehr abgemattet, wenig empfindlich für äussere 
Eindrücke, und verhielt sich gSLHz ruhig, eine seitliche Lage ein- 
nehmend. Bald war es dem Sterben nahe, die Convnlsionen 
nahmen an Intensität zu, die Respiration wurde beengter, ein 
allgemeiner IVemor gesellte sich noch zu diesen S3rmptomen, und 

1) Bereits ia «naffthriichem Weiie aU Dissertation (Wflnborg lb79) Ter- 
«ifentlicht. 

16* 
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unter diesen Erscheinungen verendete das Thier ungefähr 20 
Stunden nach der Vergiftung. 

Die Section ergab: „Lufthaltiges^Luiiscengewebe von dunkler 
Farbe . knisternd in fast allen seinen J'arthien, Verdiehtimgen 
im rechten Olieriappen, in ihrer Struetur der Milz ähnlich und 
nicht knisternd. T)cr Magen und die Eingeweide hatten keine 
merkliche Veränderung erlitten. 

Solche Beobachtungen hat Orßla mehrere an Hunden an- 
gestellt und er glaubt aus seinen Versuchen schliessen zu sollen^ 
dass der salpetersaure Wismuth hauptsächlicli auf das Xerven- 
System wirkt, indem es dasselbe rasch und vollständig lähmt 
and dadurch den Tod hervorruft. 

Es kann jedenfalls nach den Untersuchungen von Orßla 
keinem Zweifel unterliegen, dass die Wismnthsalze stark giftige 
Erscheinungen hervormfen. Bis jetzt fehlen aber, soweit bekannt, 
die näheren Kenntnisse über die physiologischen Wirkungen 
dieser Salze fast vollständig, wenigstens blieben alle meine Be- 
mühungen, solche physiologischen Beobachtungen in der Literatur 
aufzufinden, ohne Erfolg. Die Werke von H. Köhler, JP. W, Heud- 
lomdj «T. J, Phnh, Troussem et Piäaux, L, Hermann ^ Monerel, 
Chguet berücksichtigen alle nur die therapeutische Anwendung 
des Wismuths. Dieser Umstand, sowie noch die specielle Anregung 
des Herrn ' Professor Rossbach gab mir die Veranlassung, eine 
Reihe von Beobachtungen über die acuten und chronischen Er- 
scheinungen der Wismuthvergiftnngen an Warmblütern (Kanin- 
chen, Katzen) anzustellen. 

Alle Kaninchen, die ich zu diesem Zwecke gewählt habe, 
waren möglichst von demselben Gewichte, uiul von demselben 
Wurfe. Jedes Experiment erforderte 2 Thiere, an deren einem 
die Vergiftungen ausgeführt wurden; während das zweite normale 
zum Vergleiche diente. Die Thiere befanden sich getrennt, be- 
kamen die gleiche Quantität Futter und wurden immer zu gleicher 
Zeit gewogen, ebenso die Temperatur gemessen etc. Die Ver- 
giftungen sind mit einem löslichen Wismutlisalze (ßismutura 
citricum ammonicatumj ausgeführt worden. Diese Wismuthlösung 
wurde den Thieren subcutan oder direct in den Magen per Sonde 
eingeführt. Für acute Vergiftungen habe ich eine Lösung des 
betreftenden Salzes von 0,02 g auf 1,0 g Wasser, für clironische 
— eine solche von 0,1 g auf 35,0 g Wasser angewendet. 
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Versuche dieser Art Iiabe ich eine ganze Reihe (18) an- 
gestellt, deren Resultate so übereinstimmend sind, dass ich ein 
Recht zu haben glaubte, mich nur auf eiue kleine Anzahl der- 
selbei; zu beschränken. 

A. Acute Wi8inHtlivei*^ftiiii;!^6ii. 

Acute Vergiftimgen wurden an mehreren Kaninchen aus- 
geführt, und es gelang bei einigen schon mit einer subcutanen 
Injection von 0,008 g im Verlaufe von 30] Minuten den Tod 
hervorzurufen, so dass man annähernd bereclinen konnte, dass 
die lethale (xabe auf 1 Kilo Gewicht des betreitenden Thieres 
sich zwischen 0.006 — O.Ö!)9 g befindet. 

Die Vergiftungserscheinnngon boten bei allen Versuchs- 
ohjecten folgendes Bild dar: nach einer subcutanen Injection von 
0,002 g der erwähnten Lösung zeigten die Thiere schon nach 
wenigen Minuten grosse Unruhe und Angst, beschleunigtes Atli- 
men, erhöhten l^uls, dabei trat heftige Diarrhoe auf. Diese 
leichten Vergiftungserscheinungen dauerten etwa 2 Stunden an, 
bis die normalen Funktionen sich wieder einstellten. Erst nach 
Injection von 0,008 g traten augenblicklich aufiallendere 
tonische Veränderungen im Verhalten der Thiere hervor. Sie 
bekamen heftiges Zittern am ganzen Körper, Trismus; das Ath- 
nien wurde oberflächlich und beschleunigt, der Puls erhöht, die 
Temperatur sank, Diarrhoe trat auf: die tactilen Reflexe wurden 
bedeutend herabgesetzt; auf starkes Kneipen erfolgte nicht die 
mindeste Reaction. Zu dieser Sensibilitätsstörung gesellten sich 
noch solche in der motorischen Sphäre. Krämpfe traten auf, 
welche am Kopfe unter dem bekannten Bilde des Opisthotonas 
beginnend, sich allmälig und in Intervallen über den ganzen 
Körper verbreiteten, ferner Coordinationsstöruflgeii, welche die' 
Thiere verhinderten, die intendirten^Carehbewegungen richtig aus- 
zuführen. Dabei sank die Temperatur rapid (von 39,5 C auf 
37,9), das Athmen wurde langsam und oberflächlich und unter 
solchen Erscheinungen gingen die Thiere rasch zu Grrunde. 

Die Section ergab in allen Fällen: Beim Eröffnen des 
Bauches, an der visceralen Seite des Peritoneums eine Masse 
von Blutgerinnsel (extravasirtes Blut); Leber, JVIilz, Nieren. 
Lungen — stark hyperämisch , das Herz mit Blut und Blut- 
gerinnsel strotzend gefüllt, letztere auch in allen grossen Q«- 
fässen. Die BasilargefSsse des Gebims stark hyperSmisch, Magen 
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voll Inhalt, von einer Schleimschichte, wie von einer Kapsel um- 
zogen, saure Äeaction des Magensaftes. Die Magensclileimhaut 
an einigen Stellen stark aufgelockert, ödematös, und zottig. 
Dickdarm mit sehr schwarzen Faeces von weicher Consistenz 
angefüllt. Die mikroskopische Untersuchung aller inneren Organe 
zeigte keine wahrnehmbare Veränderung an denselben. 

Es ist demnach zu vermuthen, dass diese rasche lethale 
Wirkung des Wisrauths Euf eine nach Erregung eintretende 
Lähmnng der Nervencentren zurückzuführen ist, indem das ver- 
längerte Mark und das Rückenmark gleichzeitig afficirt zu sein 
.seheinen, bedeutende Herabsetzung der Reflexe, der Athemzüge 
und der Herzschläge, dann allgemeine tonische und tetanische 
Krämpfe — ; die manometrischen Versuche zeigten, dass das 
Wismuth eine rapide Herabsetzung der Herz- und Athemthätig- 
keit hervorruft, begleitet toh einem starken Sinken des Blut- 
drackea. 

B* CliTOiiiselie WismiifhTersiftiui^iL 

Zum Experiment dienten wiederum Warmblüter (Kaninchen). 
Die Vergiftungen wurden mit kleinen Dosen , wie 0,003 g be- 
gonnen und bis 0.02 g fortgesetzt. Die kleinen (xaben hatten 
gar keine Wirkung ; die Thiere blieben im Verlaufe von längerer 
Zeit munter, hatten guten Appetit und nahmen an Körperge- 
wicht ziL Stieg man aber mit der Dosis, so konnte man schon 
nach einigen Tagen leichte Vergiftnngserscheinnngen wahrnehmen. 
Zuerst fiel das Verhalten der Thiere auf, sie wurden unruhig, 
blieben keinen Augenblick auf demselben Platze sitzen , der 
Appetit war sonst gut, die Temperatur normal, nur an Körper- 
gewicht verloren sie von Tag zu Tag, Stieg man mit der Dosis 
noch höher, so war nach ciiiigen Tagen an den Thieren ein leich- 
tes, oberflächliches Zittern wahrzunehmen, das am Kopfe am 
deutlichsten war, der Puls war beschleunigt, das Athmen eben- 
falls, das Körpergewicht nahm noch schneller ab, die Temperatur 
sank rapid, der Appetit war gering. Diese Erscheinungen dauerten 
einige Tage an. Endlich trat Diarrlior* auf, der Appetit ver- 
ringerte sich immer mehi-, die Körpertemperatur sank, der Puls 
war sehr beschleunigt, das Athmen oberüächlich und langsam, die 
Thiere wurden sehr schwach, abgemattet, sie lagen da. wie be- 
trunken, kei jedem Vei'suche, sich zu erheben, tieJen sie um, die 
binteren Extremitäten waren wie gelähmt, die Harnm<enge sehr 
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gering, trüb, alkalisch reagirend und eiweisslialtig, auch konnte 
einige ]\ra]e im Harn Zucker nachgewiesen werden. Unter solchen 
Eirselit'inuii^t'ii und einigen leichten tetanisclien Kräiiipien gingen 
die Thiere zu Grunde. An mehreren wurde unmittelbar nach dem 
Tode die Section gemacht. Die Resultate waren fast überein- 
stimmend, an den raeidteTi pathologisch veränderten Organen war 
das Resultat stets dasselbe und. desahalb mögen hier nur einige 
derselben Platz finden. 

Bei Herausnalmac der Brusteingeweide zeigte sich das Herz 
sehr welk und schlüpfrig, atrophisch, von blas.ser Farbe, es ent- 
hielt eine sehr geringe Quantität flüssigen Blutes, die Herzmus- 
kulatur hatte das Ansehen einer fettig degenerirten. Die Lungen 
waren lufthaltig, wenn auch an einigen Stellen ein wenig em- 
physematös. Die Leber war stark atropisch, anaemisch und von 
derber Consistenz. Die Milz stets verkleinert. Die Gallenblase 
voll Galle. Ein auffallendes makroskopisch pathologisches Bild 
boten der Magen und die Nieren dar. Schon an der Aussen - 
fläche des Magens, gleich beim Eröffnen des Bauches war eine 
Verfärbung desselben wahrzunehmen. Bei der Herausnahme er- 
wies er sich auch als sehr schlüpfrig und mit einem spärlichen 
dunkelgrauen Brei gefüllt. Der Magensaft reagirte in 2 Fällen 
neutral, in allen übrigen schwach sauer. Nach Abspülen mit 
Wasser sah man an der ganzen inneren Magenfläche eine intensiv 
schwarze Pigmentirung, die sich fast gleichmässig von der Cardia 
bis zum Pylorus ausbreitete, und die an der kleinen Curvatur 
viel stärker war, als an der grossen ; diese Pigmentirung war in 
die Magenscliloimhaut wie infiltrirt. so dass man dieselbe von 
der Schleimhaut nicht abziehen konnte, sie durchsetzte die Magen- 
schleimhaut in ihrer ganzen Dicke; mehrere Male war auf der 
ganzen inneren Magenfläche eine weisse, ziemlich dicke (croup- 
älmliche) Membran zu sehen, die sieh von der Schleimhant leicht 
abziehen Hess, und unter welcher man dann erst die.se intensiv 
schwache Pigmentirung wahrnehmen konnte; häufig waren sogar 
Ulcerationen wie an der Curvatura minor und am Pvlorus zu 
sehen. Die Ulcerationen waren mit leicht zerreissbaren Mem- 
brcinen überzogen, welche unter dem Mikroscop nicht nur allein 
Eiterkörperchen zeigten, sondern auch eme spärliche Menge von 
spindelförmigen Zellen, die man mit grosser Wahrscheinlichkeit 
für Bindegewebe-Zellen halten konnte; die croupähnliche Membran 
selbst zeigte mikroscopisch eine Menge von weissen Blutzellen 
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und zerfallenen Epitlielzellen der Mageiisohleimliaut. Die Pig- 
inentirung verbreitete sich auf das Duodenum und auf den Dick- 
darm (resp. auf die Stellen derselben, wo eine grössere Peristaltik 
herrscht) uämlich an seinen Falten. Die Schleimhaut des Dünn- 
darms war liyperämisch. Die Faeees des Dickdarms waren sehr 
schwarz und von weisser Consistenz. Die Nieren waren stark 
atrophisch, anämisch ; auf den Durchschnitt zeigten sie eine auf- 
fallende Verfettung, besonders an der (Jortiealsubstanz ; man 
konnte an ihnen häufig sogar eine weisse, abziehbare Membran, 
die sich auf das Nierenbecken und Kelche verbreitetCj wahr- 
nelinien. ] )ie Harnblase war stets stark gefüllt, der Harn eiweiss- 
haltig. Das (xehirn und das Kückenmark waren stark anämisch. 
Im Rückenmarke war die cerebrospinale Flüssigkeit bedeutend 
vermehrt. 

Die mikroscopischen Untersuchungen aller dieser pathologisch 
veränderten Organe ergaben : geringe Verfettung der mm. papil- 
läres des Herzens, Fettdegeneration der Leber. An der Magen- 
schleimhaut konnte man mit dem Mikroscop eine intensive Pig- 
menti rung derselben wahrnehmen, die sich als der extravasirte 
verfärbte Blutfarb.stürt' erwies, wie die mikroscopischen Unter- 
suchungen an mehreren anderen Präparaten ebenfalls bestätigten. 
Am Dünnund Dickdarm (resp. an den Falten des letzten, fand 
man unter dem Mikroscope die Gefässe stark hyperaemisch, auf 
den Durchschnitt der Nieren die Epithelien der Harnkanälchen 
fettig degenerirt und völlig zerfallen, so dass man die reinen 
Abgüsse der Harncylinder sehen konnte. 

Die Asche einiger innern Organe, wie der Leber, des Magens 
und der Drüsen, ferner die der Faeces, des Harns und der Kno- 
chen zeigten bei qualitativer Analyse einen Wismuthgehalt. 

Orfila^) hat bereits salpetersaures Wismuth direct in den 
Hagen eingeführt und dadurch eine starke Entzündung der 
Ifagenschleimhaut hervorgerufen. Versuche dieser Art, die ich 
an Kaninchen mit demselben Präparate, welches bereits auch 
zur Injection angewendet worden war, anstellte, haben selbst in 
Craben von 3,0— 4,0 g keine lokale Affection der Magenschleimhaut 
bewirkt. 



») Allgem, Toxicolog. Bd. II. S. 70. 
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Zum Schlüsse will ich bemerken, dass es mir sehr ^Yah^- 
scheinlich ist, dass Wismuthsalze eine directe Wirkung auf das 
Blut haben. Ich konnte nämlich bei meinen Untersuchungen 
stets eine bedeutende Abweichung vom Normalen in dem Aus- 
seben der rothen Blutkörperchen constatiren. Dieselben zeigten 
stets eine feine Punktirung und sehr selten war ein unveränder- 
tes Blutkörperchen in dem ganzen Präparate wahrzunehmen. Man 
konnte auch eine Masse von solchen kleinen, einzelnen freiliegen- 
den und durchaus unbeweglichen Pünktchen im Blutserum sehen. 
Es scheint mir. dass diese Pünktchen nichts anderes waren, als 
zerfallene rothe Blutkörperchea. Die Frage darüber steht noch 
offen. 

Zum Schlüsse danke ich Herrn Prof. Bosshach dafür, dass 
er mir sein Institut zur Anfertigung meiner Arbeit bereitwilligst 
zur Verfügung stellte, und Hrn. Dr. v. Anrep für die freundliche 
jMitwii'kung während der ganzen Arbeit. 



üigiiized by Google 



Einfliss m diOea und irzneiiutteiii auf die Läase 

Hud Dehnbarkeit des quergestreiften Muskels.') 

Voa 

M. J. ROSSBACH und B. von ANREP. 



Bekanntlich leiden alle Uniarandini^gen über die Einwirkung 
Ton Ctiften nnd Arsneimitteln auf die Snbetana des qnargestreiften 
Muskels an der Schwierif^ceit, die Wlrkmigen dieser Snbstanaen 
auf den nervösen Theil der Muskelfaser zu trennen von der 
Wirkung auf die contractile Substanz derselben. Femer bat 
man bis jetzt nur die durcb Grifte gesetzten functionellen Yer^ 
änderungen des NervenmuskelpräparateSf die Yerfindemngen in 
der directen und indireoten Muskelerregbarkeit, in den Zuckungs- 
curven und den Eraftäusserungen des Muskels einer eingehenden 
Frfifang unterworfen. 

£s erscbien uns daher von InteressSi zu sehen, ob man nicht 
auch von einer anderen Seite her einen Einblick in Veränderungen, 
welche die Substanz des und der ganze Muskelapparat durch 
Gifte und Arzneimittel erleidet, erlangen könne, und haben wir 
zunächst die ElastioitSt des Muskels zum G-egenetand einer ein- 
gehenden Arbeit gemacht. Nachdem der Eine von uns (v. Ajnrep) 
die Dehnung und ElastioitSt des normalen, vom Blut durch- 
strömten Muskels in einer ganzen Versuchsreihe einer nochmaligen 
Prüfung unterworfen und dabei eine ganz feste Gesetzmässigkeit 
wie Wunät (die Differenzen möge man im Original nachsehen) 
gefunden hatte, war der €(rund gelegt, auf dem wir weiter 
bauen konnten. 

Wir theilen in Folgendem kurz die Hauptergebnisse unserer 
zahlreichen Versuche an Fröschen mit, denen wir die Gifte in 
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den allgemeinen Kreislauf gebracht liatten und deren noch mit 
dem Körper zuBammenhängende nnd blutdurchstrümte Muskeln 
an unserem Elasticitätsmesser auf die Veränderungen der Elasticität 
sehr scharf und genau geprüft werden konnten. 

Alle Versuche waren an Mainfrüschen [r. eseulenta) ange- 
stellt. Da bei der Feinheit der Versuche dieselben oft uner- 
klärliche Störungen zeigten, haben wir nur dann gewagt, eine 
beobachtete Veränderung auf das (xift zu beziehen, wenn wir 
eine grosse Versuchsreihe von vollkommen übereinstimmenden 
Ergebnissen bei demselben Gifte erhalten hatten. 

Die von uns geprüften Mittel zeigten meistens eine be- 
deutende Einwirkung auf den Muskel , und riefen zunächst 
Aenücrungen in der Libuje, Verlängerung oder Verkürzung hervor. 
Wir liatten hiebei zu prüfen, ob diese Aenderungen etwa von 
Aufhebung oder Zunahme der tonischen Spannung oder von Zu- 
standsänderungen in derMuskelfaser selbst herrülirten ; über ersteres 
entschied das Verhalten des vergifteten Muskels vor und nach 
Abtrennung eines Nerven; auf Zustandsänderungen der Muskel- 
substanz konnten nur diejeingcnLäuge-Aenderungen bezogen wer- 
den, die auch nach Durchschneidung des Muskeluerveu coustaut 
bestehen blieben. 

Ferner zeigten sich Vcräuderunycn der FJnstkittU, Verkleine- 
rung und Vergrösserung derselben; hierüber entschied die ver- 
schiedene Dehnung, die der vergiftete und unvergiftete Muskel 
durch dieselben ziehenden G-ewiclite erlitt; endlich auch in der 
VoUkommeiHmt der FJasfirität, über die wir durch Beobachtung 
der nach Abnahme der Gewichte mehr oder minder vollkommenen 
Verkürzung des Muskels auf seine ursprüngliche Länge Aufschluss 
erhielten. 

1. Curare. Xarh allgemeiner Vergiitung mit Curaregaben 
welche eben hinreichen, die motorischen Nervenendigungen voll- 
kommen zu lähmen, zeigt sich, dass die Länge des Muskels zu- 
uimmt. Steigerung der Curaregaben führt in dieser Beziehung 
keine weitere Veränderung herbei. 

Nach Durchsehneidung des Nerven oder vollständiger Ab- 
trennung des Rückenmarks, also nach Ausschaltung des Ein- 
flusses des Nervensystems, bleibt Curare ohne jede merkliche 
Wirkung auf die Länge des Muskels. 

Dagegen zeigt sich, dass der mit dem Rückenmark zusammen- 
hängende Muskel nach Curaresirung durch gleiche Gewichte stärker 
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gedehnt wird, nacli Abhebung derselben sicli weniger verkürzt 
als vor der Vergiftung, demnach scheinbar schwächer und unvoll- 
kommener elastisch wird; während der vom Rückenmark abge- 
trennte Muskel vor und nach Curaresirung in dieser Beziehung 
sich ganz gleich verhält. Demnach ist die nacli Curare ent- 
stehende Verlängerung des Muskels nicht etwa auf eine directe 
"Wirkung des Curare auf die Muskelsubstanz zurückzuführen, 
sondern nur auf das in Folge der motorischen Nervenlähmung 
bedingte Erlöschen des Muskeltonus, Auch die Elasticitäts- 
änderungen nach Curare sind denen gleich, welche am normalen, mit 
Blut durchströmten Muskel nach Durchschneidung seines Nerven 
eintreten '). also ebenfalls nicht auf Curare und die Muskelfaser 
zu teziehen. 

2. Cocfün. Cocain hat genau dieselbe Wirkung auf die 
Länge und Elasticität des Muskels wie Curare ; ohne jeden Ein- 
fluss auf die Muskelfaser selbst lässt es eine stärkere Dehnung des 
Muskels nur dadurch zu Stande kommen, dass es durch Lähmung 
der motorischen Nervenendigungen den Tonus vernichtet. 

3. Phi/sosHgmin. Auf den normal durchblutenden und noch 
mit dem JEtückenmark zusammenhängenden Muskel hat Physostig- 
min nur eine schwach verlängernde Wirkung; auf die Länge des 
aus seiner nOTVÖsen Verbindung mit dem Rückenmark gelösten, 
aber noch normal durcli bluteten Muskels gar keine nachweisbare 
Wirkung mehr. Da das Harnack'sche Physostigmin das Rücken* 
mark lähmt,, demnach den Muskeltonus vernichtet, hatten wir 
von vorneherein vermuthet, es müsse sich dieser Verlust der 
tonischen Spannung in ersterem Falle durch denselben steilen 
Abfall der Curve auszeichnen, wie bei Curare und Cocain; wenn 
auch letztere Grifte den Tonus durch Lähmung der ]ieri])heren 
Nervenendigungen aufheben, so könnte diese Verschiedenheit 
doch keinen verschiedenen Endetfect auf den tonischen Bestand 
des Muskels ausüben. Wir sind desshalb gezwungen, anzunehmen, 
dass in der Muskelfaser selbst eine Steigerung der £lasticität 
eingetreten ist. die den Verlust der tonischen Spannung einiger- 
massen aber nicht ganz aufwiegt. Und in der That zeigte sich 
in einigen Fällen, dass der physostigminisirte Muskel von den 
gleichen Grewichten weniger gedehnt wird, als der normale. £s 

I) Vergl. von Änrei): Stadien ttber Tonas nnd Elastieitftt der Muskeln. 
Ffiüger'a Archiv, Bd. XXI. S. 2SG. 
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bleibt allerdings dann wieder unklar, warum sicli diese Zunahme 
der Elasticität nicht bei allen Muskeln zeigt. 

4. Digital'm bewirkt: a) Verlängerung des Muskels, div aber 
nicht von einer Aufhebung des Tonus abhängen kann, weil sie 
auch bei aus ihrer nervösen Verbindung ausgeschalteten Muskeln 
eintritt, die ferner nicht von einer etwaigen Vernichtung des 
Blutkreislaufs durch das Herzgift abzuleiten ist, da sie auch liei 
abgeschnittenem Nerv in gleicher Weise eintritt; denn nach der 
vorausgegangenen Ätirep^ ^chen Untersuchung tritt bei den ans 
der nervösen Verbindung ausgeschalteten Muskeln durch Ab- 
schneidung der Blutzufuhr keine Verlängerung mehr ein. Es 
bleibt sonach nichts übrig, als diese Verlängerung auf eine Zu- 
staiulsäiiderung der Muskelfaser an und für sich zuriickzuführen. 
b) Vcniiiiiilnrumj der J)ch)d)arJccit : die gleichen Gewichte dehnen 
nach Digital in isiruitg den Muskel weniger, gleichgültig, ob er 
aus seiner nervösen Verbindung ausgeschaltet war oder nicht. 

5. Veratrin verändert: 1) Die Länge des blutdurchströniten 
Miislds; gleichgültig, ob der Muskel noch mit dem Rückt iimark 
zusammenhangt oder nicht; er wird zuerst bedeutend länger, 
später, im Durchschnitt 30' nach V^eratrineinspritzung wieder 
kürzer, manchmal kürzer, wie im vorhergehenden Normalzustände, 
2) Sowohl im Stadium der Muskelverlängerung wie in dem der 
Verkürzung, sowohl bei abgelöstem, wie bei in Verbindung mit 
dem Muskel stehenden Rückenmark vergrussert sich die Dehnbar- 
keit und sinkt die Voükuinnwnheit der Elasticität des ]\[nskcls; die 
Ausdehnungen der Muskeln bei gleichen (irewichten werden nach 
der Vergiftung immer grösser. Diese Elasticitätsabnahme dauert 
solange, bis der ]\ruskel abzusterben beginnt. 

6. Kaliuni. Die Wirkung der Kaliumsalze auf die Substanz 
des Muskels selbst ist eine hochgradige und, wie es scheint, auch 
eine verwickelte. 

a) Gleichgültig, ob die Kaliumsalze auf den mit Blut durch- 
strömten und mit dem Rückenmark nervös verbundenen, oder auf 
den mit Blut durchströmten, aber vom Rückenmark getrennten 
Muskel vom Blute aus wirken; oder ob sie auf den ausge- 
schnittenen Muskel nur eingepinselt werden: es tritt in der 
Regel eine bedeutende Verkürzung des Muskels ein , die allmälig 
in wenigen Minuten ihren Höhepunkt erreicht. Diese Verkürzung 
des Muskels steht in gar keiner Beziehung zu dessen Reizljarkeit. 
I)ie Verkürzung tritt noch ein bei vollständig erhaltener Reiz- 
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barkeit, bleibt besteben, während die Reizbarkeit abnimmt und 
schliesslich ganz erlischt; z. B. bei 10 — 20 Minuten lang dauernder 
unmittelbarer Durchströmung des Muskels mit 1*^ „ Kaliumlösung. 

In seltenen Fällen fanden wir auf das Kalium statt der 
Verkürzung eine mehr oder minder beträchtliche Muskelver- 
längerung. 

b) Sowohl der sich verkürzende, wie der sich allmälig Ter- 
längemde Muskel zeigt constant Steigerung der elastischen Eigen- 
schaften, insofern er von gleichen Gewichten weniger gedehnt 
wird, als der normale Muskel; doch ist diese Elastieitatsabnahme 
bei verschiedenen Muskeln von höchst verschiedener Grösse. 

7. Xafrium. Die Natriurasalze in denselben Mengen und 
bei derselben Concentration, wie die Kalinmsalze bleiben ohne 
jeden nachweisbaren Einfluss auf die elastischen Eigenschafton 
des Muskels. Wenn man den Muskel mit einer Natriumlösnng 
bepinselt , so tritt sogleich eine unbedeutende und kurz an- 
dauernde Verhängerung desselben ein; dieselbe ist aber nur ab- 
hängig von dem grosser wenlenden Wassergehalt des Muskels 
und zeigt sich ebensogut nach Bepinseln mit destiUirtem Wasser. 



Schhiss. Wir haben sonach eine höchst mannigfache Be- 
einflussung der Länge und der Dehnbarkeit der lebenden Muskel . 
dorcli die angewendeten Substanzen gefunden, nämlich: 

JErsiens: Yerlangernng ahne ElasticitStsänderungen bei Sub- 
stanzen, die nur die Nerven lähmen (Curare, Cocfdn); wir dürfen 
diese Beobachtungen aber auch als einen weiteren Beweis auf- 
fassen, dass die genannten Gifte (Gurarei Cocain) die Muskel- 
Substanz selbst intact lassen. 

Zwätens: Verlängerung des Muskels mit Elastioitätssteiger- 
ungy ersteres durch Aufhebung des Muskeltonus, letzteres durch 
Einwirkung auf die contractile Substanz selbst (Pliysostigmin). 

Drittens: Verlängerung des ifuskels und Steigerung seiner 
Elasticität, beides nur durch Zustandsänderungen der coutractilen 
Substanz selber (Digitalin). 

Vierteils: Zuerst Verlängerung, dann Verkürzung des Mus- 
kels; in beiden Längezuständen Herabsetzung der Grösse und 
Vollkommenheit der Elasticität; alles dieses nur durch Zustands- 
änderungen in der coutractilen Zelle selbst (VeratnnX 
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Fünftens: Verkürzung des Muskels unter gleichzeitiger 
Elasticitäts-Steigerung (Kalium). 

Sechstens: Vollständiges Intactbleiben des Muskels in seiner 
L&nge und in seinen elastischen Eigenschaften (Natrium). 

Es scheint demnach die Messung der LSnge und der Elasti- 
oitfit des Muskels in der That das ein&chste Mittel zu sein, um 
einen sicheren Aufschluss Über die Einwirkung von Substanzen 
auf Nerv und Muskel zu bekommen. 



lieber die feiusten (üftprobeo. 



Von 

M. J, ROSSBACH. 



Schon lang«' benützt selbst der Chemiker bei einigen alca- 
loidisohen nnd glycosidischen Giften die äusserst intensive Keaction 
der Frösche, Mäuse und auch grösserer Warmblüter als pli;)'3io- 
logisches Eeageus auf G-iftgaben, die chemisch nur äusserst schwer 
oder gar nicht nachweisbar wären, sowie, um für die verschieden- 
sten unreinen Mischungen, z. B. des Mageninhalts, vorläufig fest- 
zusetzen, .ob sich wohl die betreffenden Gifte darin befänden. 
Diese Gifbe sind : das Sfarychnifif das Ätrapin und die diesem nahe- 
stehenden Hyoseyamm, Daiuri$iy femer das Veratrint dsLB AnHarin, 
Curarinj Musearin; endlich könnte man auch das DigUosänf das 
giftigste Glycosid der Digitalisblätter u. a., in ähnlich kleinen 
Mengen durch physiologische Beaction nachweisen. 

Von Stiychnin tödten FrÖselie und 

jNräusf unter Tetanus .... 0,000005 g (Falk jun,) 

Von Atiopiu bewirken bei Warm- 
blütern und Menschen Pupillen- 

ei'weiterung 0,(X)01 g (Gräfe) 

0,0000005 g (liuikr) 

Von Veratrin bewirken bei Fröschen 

Verlängerung der Muskelcurve 0,00005 g (v. Bezold) 
Von Digitoxin bewirken bei Fröschen 

systr»li.schen Herzstillstand . . g (Schmiedeberg) 

Von Antiarin bewirken bei Fröschen 

systolischen Herzstillstand . . 0,00005g (Schmiedeherg) 
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Von Curarin bewirken bei Fröschen 
Lähmnng der motorischen Ner- 
venendigungen 0,000005 g (Preyer) 

Von Mnscarin bewirken bei Fröschen 

diastolischen Herzstillstand . 0,0001 g (Sehmieäeherg). 

i)iese Gifte können sonach nicht nur in selir kleinen (-ralx n, 
als aus dem Pflanzeni-eicli stammend, erkannt, sondern durch die 
charakteristischen ReactioiTt-n auch .son;lcicli von einander unter- 
schieden werden. Anorganische (xit'te mit soh;h intensiver Ileaction 
des Thierk()rpors auf kleinste Gaben gilit es nicht. iSo ausser- 
ordentlich fein diese physiologischen Giftprohen auch sind, so 
dass man nicht mehr glauben sollte, noch feinere auffinden zu 
können,, so ist mir doch eine Steigerung der Feinlieit gelungen. 
Man brauclit blos von obigen höheren Thieren zu den Infusorien 
herabzusteigen. Diese zeigen charakteristische Erscheinungen 
und sterben von noch kleineren (labeii alkaloidischcr Mittel, nicht 
etwa deshalb, weil sie emptiiidli(^her als die ln">heren Tiiiere wären, 
sondern nur, weil sie unendlich viel kleiner sind. 

Die charakteristischen Erscheinungen bei Vergiftung der 
Infusorien durch Alccdoide sind bei yerbältnissmässig starker Q-abe, 
blitzschnelle Aufhebung ihres molecnlären Zusammenhangs und 
vollständiges Zerfliessen in einen formlosen DetritaSi in verhält« 
nissniässig mittleren nnd kleinen Gaben Drehbewegungen, starke 
Aufquellung des ganzen Körpers, sehr starke Dilatation und Lähm' 
ung ihrer cotUractüen Blase; schliesslich ebenfalls Zerfliessen des 
ganzen Körpers. 

Um einen Begriff von der unendlichen Kleinheit der hiezu 
nöthigen Gaben zu geben, genfigen einige Beispiele ans meinen 
Beobachtungen. 

Auf Sirychnin tritt die hochgradige Erweiterung und Lähm» 
ung der contractilen Blase, die Aufquellung des Körpers und die 
Drehbewegungen der Infusorien noch ein bei einer Verdünnung 
von 1 : 15000. Nehmen wir sonach ein sehr kleines Tröpfchen 
jenes infusorienhaltigen Wassers von 0,01 g Gewicht, so beträgt 
die kleinste zur Hervorrufung der erwähnten Beaction nöthigo 
Giftmenge 0,00000006 g (bei Fröschen 0,00005 g). 

Beim VeraMn tritt die obengenannte Beaetion noch ein bei 
Verdünnung von 1 : 8000, das macht auf ein Tröpfchen von 
0,001 s Gewicht eine Veratrinmenge von 0,00000022. 

Fhunakologtidie DitemudningeB. HL Bd. 17 
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Von dem viel schwächeren Chinin werden die Infusorien 
beeinflttsst noch hei Verdftnnnng von 1 : 5000; das macht auf 
einen Tropfen Infusorienwasser von 0,001 g 0,0000002 g. 

Atropin heeinflusst die Infusorien nur hei 1 : 1000; das 
macht für einen Tropfen von 0,001 g Schwere 0,000001 g. 

Ich glauhe daher, dass diese Methode zum Nachweis viel- 
leicht der kleinsten, giftigen Alkaloidmengen eine Zukunft hat; 
Aetzalkalien, Säuren u. s. w. wirken schon hei Verdünnungen 
von 1:400—000^ Salze hei 1:200—300 nicht mehr giftig ein, 
üher die giftige Wirkung der Metallsalze hahe ich noch nicht 
experimentirt. 

Die Ausführung der Methode für Aerzte, GFerichtsarzte, ge- 
richtliche Chemiker wäre eine ausserordentlich leichte. Infusorien- 
wasser kann man sich jederzeit seihst herstellen, wenn man 
Wasser mit Brod und Fleisch einige Tage in einem warmen 
Zimmer aufstellte Ein winziges Tröpfchen desselhen wird ohne 
Beckgläschen mikroskopisch hochachtet; während derBeohachtnng 
lässt man eine Spur der zu untersuchenden flüssigen Sahstanz, 
die gar nicht zu verdünnt sein darf, zufliessen. Die Veränder- 
ungen der Infusorien nach ohigen Giften sind so charactenstiscli, 
dass sie nicht zu übersehen sind. 

Betrüge z. B. die Menge des Mageninhaltes eines Vergifteten 
1 Liter und wäre es nur 0,06 Strychnin, so würde ein Tropfen 
des ersteren 0,0000025 g Gift enthalten, eine Monge, die immer 
noch 40 Mal grösser ist, als wir sie zu unserer Beaotion brauchen. 

Ich habe die Qiütlität der Giftwirkung auf niedrige Organis- 
men schon im Jahre 1871 veröffentlicht, als einen Theil meiner 
Studien über die rhythmischen Bewegungserscheinungen der ein- 
fachsten Organismen, allerdings ohne an die hier vorgebrachten 
Möglichkeit einer Nutzanwendung in der gerichtlichen Medicin 
zu denken. Ich verweise deshalb alle diejenigen, welche sich für 
die genaueren Details interessiren, auf jene Arbeit in den Ver> 
handlungen der Würzburger physikalisch-medicinischen Gksell* 
Schaft^ Neue Folge, Bd. IL 1872. 
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Heber das Einlieiien imter antisepüschen Oaiiteleu and 
das Sciiieksal friseiier und todter Clewebsstüde in 

serösen Hohlen. 

Von 

Dr. J. A. ROSENBEHGKR, 

Privatdocent der Chirurgie in Würzbarg. • 
(AnBfttbrUch mitgetheUt in r, Langenbeck's Archiv Bd. XXV. Heft 4.) 

Um über die Vorgänge beim Einheilen abgetrennter Gewebs- 
stücke in den Körper Klarheit zu erlangen, stellte ich Versuche 
mit frischen und todten Gewebsstücken an, die ich in die Körper 
höhlen von Thieren brachte, von der Voraussetzung ausgehend, 
dass diese Gewebsstücke sich unter denselben Verhältnissen be- 
ianden, wie die Schniirstücke am Ovarialstiele u. s. w. 

Die Versuche wurden zuerst mit lebenden Geweben begonnen, 
und zwar meist Muskel seltener Hautstücken, die nicht von dem 
Versuchfltliiere, sondern immer von einem anderen, wie von einem 
gesunden Kaninchen genommen wurden, um an dem eigentlichen 
Versuchsthiere keine unnöthige Verwundung zu setzen. Die 
Fleischstücke wurden immer vom Oberschenkel unter Spray exci- 
dirt, nachdem die Haare abrasirt und die Haut mit einer fünf- 
])rocentigen CarboLsäurelösung gründlich desinficirt war. Die 
Excision des Stückes wurde unmittelbar vor der Einführung vor- 
genommen, nachdem das andere Versuchsthier schon aufgebunden 
lind zur Operation vorbereitet war. Auf dem Wege vom Ober- 
schenkel zur Bauchhöhle wurde das betreffende Stück unmittelbar 
hintereinander zuerst in eine fünfproceutige, dann in eine drei- 
procentige warme Carbolsäurelösung getaucht. 

Die todten Gewebsstücke, welche von einem gesunden, leben- 
den Kaninchen genommen wurden, hatten mehrere Wochen oder 
Monate in absolutem Alcohol gelegen und wurden vor dem Ein- 
führen auch noch einmal hintereinander in dieselben Carbolsäure- 

17» 
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lösuiigen wie die frischen Gewebsstiicke getaucht. Die Grösse 
der Muskelstücke schwankte beim Kuniiichen zwischen 1 — 5 Gem., 
beim Hunde bis 80 Gem. Die Hautstiieke waren bis G Gtra. lang 
und 3 Gtni. breit, ausserdem wurden beim Hunde ganze Kaninchen- 
nieren, frische wie ältere eingelegt. Das Versuchsthier wurde, 
je nachdem das Stück durch die Linea alba oder durch das 
Petit'sche Dreieck in die Bauchhöhle oder auch bisweilen vom 
Riit ken aus in die Brusthöhle geführt wurde, auf den Rücken 
oder Bauch aufgebunden, die Operationsstelle in weitem Umkreise 
abrasirt und mit fünfprocentiger Garbolsäurelösung gründlich 
desinficirt. Die Blutung wurde möglichst gestillt und die Operation, 
die immer in einem sehr warmen Zimmer ausgeführt wurde, 
möglichst rasch vollendet. Beim Einfuhren des Stückes war ich 
bestrebt, dasselbe soweit als möglich von der Wunde wegzubringen. 
Zum Nähen wurde carbolisirte Seide benutzt und das Peritoneum 
immer mitvernäht. lieber die Wunde kam ein antiseptischer 
Verband. Zur Verstärkung wurde derselbe öfters noch mit einigen 
Gazebinden umhüllt, die in Wasserglas getaucht waren, und, um 
das Abstreifen unmöglich zu machen, wurden in das Maciutosh- 
stück zwei Oeffnungen für die Vorderfüsse geschnitten und der 
Verband an seinem vorderen und hinteren Rande mit carbolisirter 
Seide an die Haut angenälit. Von diesen Nähten konnte nie 
ein Nachtheil beobachtet werden. Ohne diesen Verband traten 
häufig Abscesse am Schnitte im Unterhautzellgewebc auf. Während 
der ganzen Operation war der Spray thätig und alle Instrumente, 
Schw ämme, Hände u. s. w. genau wie bei Operationen am Menseben 
desinficirt. 

Die lu'sullate sind sehr günstig zu iienuen, denn von 40 Ver- 
suchen, worunter 27 an Kaninchen, 4 an Katzen und 9 an Hunde« 
ausgeführt wurden, gingen nur 7 Kaninchen an Peritonitis zu 
Grunde. Von diesen 7 Fällen komineii 4 auf den Anfang, sodass 
man diesen Misserfolg auch noch der unzureichenden Uel)ung ira 
Anlegen der Verbände bei den oft sehr unruhigen und wider- 
spenstigen Thieren zuschieiben könnte, und in einem Falle wurdö 
der Verband in der ersten Nacht vollständig abgestreift. Die 
übrigen Thiere überstanden die Operation, manche sogar wieder- 
holt ohne Reaction, nur bei einigen wäre eine geringe Temperatur- 
Steigerung, Abgeschlagenheit und Diarrhoe in den ersten Tagen 
zu erwähnen. Die Heilung geschah in weitaus den meisten Fällen 
per primam int. ohne Eiterung der Stichkanäle. 
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Die Ergebnisse, die aus diesen Versuelien zunächst mit 
lebenden Gewebsstücken gezogen werden könupu, sind folgende: 

Unter antiseptischen Caiitelen können lebende (.k'ivelisstürkc in 
die serösen Höhlen von Thieren entweder (/am ohne oder nur mit 
äusserst (jerimier Beaction eingeheilt werden. Muskelstüeke in der 
Grösse von 1^ — 4 Ccm. können in grösserer Anzahl gleichzeitig 
eingeheilt werden; einzeln eingebracht, dürfen dieselben eine 
relativ bedeutende Grösse erreichen. So heilte z. B. bei einem 
kleinen Hunde ein 30 Crm betragendes Kaninchenmuskehtück per 
jprim. int. in die L'nterleibsliithle ein. 

Nach einer entsprerh nden Zeit sind diese Stücke spturlos ver- 
schwunden. So war bei einem grossen Hunde schon nach 28 Tagen 
von einer frischen Kanin chenniere und bei einer schwarzen 
Katze schon nach 19 Tagen von einem 4 Ccm grossen Kaninchen- 
muskehstiicke in der Bauclihöhle keine Spur mehr vorhanden. 

Die Gcwrbsstiicke brauchen nicht von demselben Thiere, nicht 
einmal von derselben Thiergattung zu sein. 

Verdauungsvorgänge finden nicht statt, wie ich mir ursprüng- 
lich vorstellte und welche Ansicht mich eigentlich zu dieser 
Arbeit veranlasste. 

Ein derartig eingeheiltes Muskelstück macht, frisch unter- 
sucht, sowohl mit blossem Auge als mit dem Mikroskope den Ein- 
druck eines lebenden Muskels und nach dem Erhärten zeigt sich 
nur insoferne eine Veränderung, als man gegen die Kapsel zu 
zwischen den Muskelfasern mehrere Zellen , meist Rund- , da- 
zwischen aber auch schon Spindelzellen findet, die an manchen 
Stellen schon bis zum Centrum vorgedrungen sind. Es finden 
sich al)er auch Stellen im Centrum, die sich in nichts von einem 
Präparate aus einem lebenden functionirenden Muskel unter- 
scheiden. Auch derartig eingeheilte Gewebsparthieen verkleinern 
sich immer mehr und es tritt an die Stelle des Muskelgewebes 
neugebildetes Bindegewebe. Diese Art der Einheiluug sah ich 
nur bei kleineren Stücken und nur bei derselben Thiergattung 
und lasse ich desshalb die Frage, ob ein Stück Kaninchenfleisch 
auch bei einem Hunde oder umgekehrt derartig einheilen kann, 
noch offen. Das grösste Muskelstück, das ich derartig bei einem 
Kaninchen eingeheilt fand, betrug ursprünglich 4 Ccm und war 
nach 3 Wochen bis auf die Hälfte reducirt. In einem anderen 
Falle konnte ich beim Kaninchen in einem ursprünglich 4 Ccra 
betragenden und nach 103 Tagen bis auf Linsengrüsse geschrumpften 
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Muskelstücke noch Querstreilungen an einzelnen Muskelfasern 
entdecken. Die Grundsiibstanz dieses Stiieke.s war ein gefäss- 
reiclies Bindegewebe, in das die noch übrig gebliebenen Muskel- 
fasern eingebettet waren. Die Fasern, an denen noch Quer- 
streifung zu bemerken war, erschienen unter dem Mikroskope 
blasser und waren breiter, während die übrigen, an denen keine 
Streitüng zu erkennen war, eine deutlich gelbe Färbung zeigten 
und schmäler waren. Die Form dieser Fasern war sehr ver- 
schiedenartig, so zeigten sie sich häufig an verschiedenen Stellen 
w'iQ eingeschnürt, sanduhrförmig, kolbig und 8 förmig gekrümmt. 
Zuerst schwindet die Querstreifung, später die Längsstreifung 
und konnte man zuweilen auch dann noch Längsstreifung erkennen, 
wenn die charakteristische gelbe Färbung bereits eingetreten w^ir. 
Das Letzte, was von der Muskelfaser geschwunden ist, war das 
structurlose Sarcolemma. 

Die dritte Art der Einheilung ist die: Das Gewebsstück 
verhält sich ganz wie hei dem Einheilen mit Fortlehen, die Kapsel 
ist ebenso innig mit dem Stücke vericachsen wie dort, nur beim 
Einschneiden eines solchen Stückes findet man im Centrum einen 
Eiterheerd, dem Umfange des Stückes entsprechend gross und 
scheinbar durch unzureichende Ernährt^ig entstanden. Diese unzu- 
reichende Ernährung hat jedenfalls im Anfang stattgefunden, 
was den Zerfall des Centrums zur Folge hatte. Die Eiterzellen 
sind desshalb als Zellen aufzufassen, die von der Kapsel durch 
das noch bestehende Gewebe eingedrungen sind, um die Resorption 
des dem Tode verfallenen Centrums zu Stande zu bringen. 

Welcher von diesen drei Arten ein vollständig verschwun- 
denes G-ewebsstück anheimgefallen war, Hess sich hei Lebzeiten 
nicht erkennen, da sich die Thiere scheinbar gleich wohl befanden. 

Auf die Verschiedenartigkeit der Einheilung scheint neben 
der Grösse des Stückes auch noch die Oertlichkeit, wo dasselbe 
anheilt, von Bedeutung zu sein. So zeigte sich das grosse Netz 
am geeignetsten für die Einheilung mit Fortleben des Gewebes, 
während die Stücke, die an der Narbe im Peritoneum lagen oder 
mit ihr zusammenhingen, immer vereitert waren. 

Die Kesultate beim Einheilen todter Gewebsstücke erwiesen 
sich identisch mit denen, bei der Einheilung frischer Gewebs- 
stücke. Nur bei Einheilung mit Fortleben zeigte sich ein Unter- 
schied, indem todtes (jrewebe nie mehr zum Leben kommen kann ; 
dafür liess sich aber ein Einheileu ohne Eiterung beobachten. 
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Es bildete sich in der schon beseliriebenen Weise eine Kapsel, 
von der aus Zellen zwischen die Muskelfasern einwanderten, die 
sieh in Bindegewebe umwandelten und das Gewebsstück zum 
Schwinden brachten. 

Ilm die Bahnen kennen zu lernen, auf denen die Resorption 
vor sich geht, heilte ich Gewebsstiicke. die zuvor in Carmin gefärbt 
waren, ein, konnte aber nach den mikroskopischen Bildern nicht 
unterscheiden, ob die rotligefärbten Zellen an Lymplibahnen 
gebunden waren oder ob sie nach Art der Wanderzellen sieh 
vom ^ruskelstücke nach allen Richtungen verbreitet hatten. Yüv 
die letztere Art der Verbreitung sprach noch der Umstand, das.'? 
in den Mescnterialdrüsen und im Ductus thoracicus keine roth- 
gei'ärbten Zellen zu finden waren. 

In allen Fällen, in denen Vtrciterunfj eintrat, sowohl hei der 
Vereiterung des (/ansen StüeJces oder nur des Ccntrxms, an frischen 
und an fndten GeirebssfäeJcoi fanden sieh niedere Ortfanismen ivi Eiter. 
Die ^likrococcen waren in (/rosser, Stübchenbacterien in (jeringer 
Anzahl, beide Arten aber in lebhafter Bewegung. Um zu erfahren, 
ob diesell)en von aussen eingeführt wurden, legte ich mehrere 
frische Muskelstiicke vor dem Einführen zwei Stunden hindurch 
in eine warme 5procentige Carbolsäurelösung, um sicher zu sein, 
dass alle Organismen, die etwa darin gewesen sein könnt n, zer- 
stört w'ären. Später fanden sich gerade diese Stückchen alle 
vereitert und im Eiter jedes Mal Mikrococcen und Bacterien. 

Aus diesen Resultaten ziehe ich den practischen Schluss, 
dass bei Ovariotomieen und ähnlichen Operationen das Versenken 
des Schnürstückes am Ovarialstiele und an den verschiedenen 
Verwachsungen unschädlich ist und dass von dieser Seite keine 
ludication zum Einlegen eines Drainrohrs besteht. 

Bezüglich des Vorganges bei der Einheilung des Schnür- 
stückes am Ovarialstiele nehme ich das Fortleben des Gewebes 
an und führe als Gründe, die sich auf die Resultate dieser Arbeit 
stützen, das eigenartige Gewebe, die unbedetitendc Grösse des Schnür- 
stückes und das ruhige Verbleiben an seiner Stellet ohne mit der 
Wunde in Berührung m homment an* 
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Mb Ursaehe d«8 Todes nach Vagusdarchsebueiduog 

bei Vügelu.'^ 

V«u 

Dr. B. von ANHEP 

ans St. Petersburg. 



Es ist bekannt, dass die Warmblüter die doppeltseitige 
Vagasdnrchschneidung nicht ertragen und bald nach der Operation, 
fast ausnahmslos, sterben. Als nächsten Grand des Todes nimmt 
man mit Traube% Friedländer^ BVey*) und Anderen, eine con- 
secutive Lungenentzündung an. Ueber die Natur dieser Pneumonie 
aber ist man bis auf den heutigen Tag noch nicht einig geworden. 
Die Einen (Traube, Friedlänäer) betrachten sie als eine Aremd- 
körperpneumonie, die Anderen als die directe Folge der Lähmung 
gewisser Nervenfasern nach der Vagosdurchschneidung. Während 
bei Säugethieren immer Lungenentzündung nach der Vagus- 
durchschneidung eintritt, ist diess entschieden nicht der Fall 
bei Vögeln. Nach BlainvilU und BiUroth bleibt die Durohschneid- 
ung der N. vagi bei Vögeln ohne Wirkung auf die Lungen. 



1) Vorgetragen i: der phys.-med. Gesellsch. zu Wfirzbnrs am 1. Febr. 1879. 

2) L. Traube, Oesammelte Beitr&ge zur Pathologie and Physiologie. Bd. 1. 

Berlin 1871. 

3) C, Friedländer, Uateräuchaageu über Lungeueutzuuilang uubst Bemerk- 
nngen ttber das normale Langeaepithel. Berlin 1872. 

Idem. Experimental-Untersnchangen fiber chronische Pnenmonie nnd Lungen- 
«ehwindsncht. Ylrchow's Archiv Bd. 68. 1876. 

*) 0. Frey, Die pathologischen Lnngenverluderangen nach Lähmung der 
If. vagi. Leipzig 1876. 
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In jüngster Zeit erschien eine Arbeit von Eickhorst in 
welcher der Verfassei- eine ganz neue Ansielit ausspricht, das« 
der Tod nach beiderseitiger Vagusdurchsclmeidung bei den "Warm- 
blütern nicht durch Vagnspnenmonie bedingt wird, sondern durch 
Herzläiimnng in Folge fettiger Degeneration der Herzmusknlatiir. 
Diese V^erfettung sei zurückzuführen auf die in Folge der Vagus- 
durchschneidung eintretende Lähmung trophischer Fasern und 
nicht etwa auf die Vcra'nderungen in der Frequenz der Hcrz- 
scliläge, welche nach der Operation entsteht ; denn nach längerer 
die Frequenz ebenso vermehrender Atropinvergiftung trete keine 
Verfettung der Herzmuskulatur ein. Insbesonders hält Eickhorst 
seine Ansicht für leicht beweisbar bei Vögeln. Auch hat er den 
grössteu Theil seiner Versuche an YÖgeln angestellt. 

Nach Yagasdarotisclmeidang bei V5geln kann man nach 
Mehhorst nie eine Pneumonie beobachten. Auch alle anderen 
Organe bieten keine selbst nicht mikroskopische Yerändeniiigen 
dar; das Herz allein werde wesentlich alterirt. Es trete immer 
eine ganz unzweifelhafte fettige Degeneration ein. Diese Ver- 
fettung sei bald feinkörnig, bald werden die Huskelfasem mit 
grossen Fetttropfen gefüllt. 

Bei der Wichtigkeit dieser Frage schien es mir nicht über- 
flüssig zn sein, dieselbe nochmals zu prüfen. Ich beschränkte 
mich nur auf Beobachtungen an Vögeln und rühre deshalb die 
Behauptungen Eichhorst^s für die Säugethiere nicht an. 

Folgendes sind die Ergebnisse meiner Versuche. Dieselben 
waren so ül^ereinstimmend, dass ich mich mit einer kleinen Zahl 
von Beobachtungen (21) begnügen konnte. 

Alle Yersuchsvögel (Tauben und Hdhner) waren in einem 
sehr grossen rein gehaltenen Käfig eingesperrt und wurden sorg- 
faltigst gefuttert und mit &ischem Wasser versorgt. AlleSectionen 
wurden gleich, oder wenige Stunden nach dem Tode gemacht. 
Ich untersuchte die Präparate wie im ganz frischen Zustand, so 
auch nach 12stfindiger Färbung in 0,1% Osmiumsänre. 

Ausnahmslos werden die Vögel durch die Operation stark 
beeinflusst. Wenn auch einige derselben nach der Vagusdurch- 



0 I^chhorat, Di« trophischen Bezielmiigen der N. vagi zam Herzmnskel. 
Berlin 1879. 
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schneiduiig noch eine Zeit lang munter l)lieben, so traten doch 
immer nach zwei, drei Stunden Er.sclieinungen auf, welche man 
auf Athmungsatörungen zurückzuführen hat. In der Kegel aber 
wird gleich nach der 02)eration, zuweilen schon nach blosser 
Durchschneidung von einem Vagus, die Respiration dyspnoetisch, 
verbunden mit heftigen Beschwerden. Die Mundschleimhäute 
werden cyanotisch, zuw^-ilen wird die Zunge vorgestreckt , Kopf 
und Hals krampfliatt auf den Rücken zurückgel^eugt : es tritt 
ein oft von Krämpfen begleitetes Inspirium ein. Alle diese Er- 
scheinungen werden nicht immer so heftig, doch konnte man 
stets eine Dyspnoe wahrnehmen. Von langer Dauer war dieselbe 
jedoch nicht, denn oft schon am Ende des ersten Tages, regel- 
mässig am zweiten Tage wurden die Tauben viel munterer und 
athmeten mit grösserer Leichtigkeit. Die Zahl der Athmungen 
sinkt gleich nach der Operation ganz ausserordentlich, von 35 — 50 
auf 10 — 8, sogar B — 5 in der Minute; diese Verlangsamung wird 
nicht nur durch Athemstillstand bedingt, sondern auch theilweise 
durcli die giosse Langsamkeit der Einathmung; die Ausathmung 
dauert dagegen nur kurze Zeit. Sclion am zweiten Tage wird 
die Athmung leichter und nicht so selten; die Zahl der Athmungen 
steigt auf 18—26 in der Minute; die friiliere Norm erreicht sie 
jedoch nie. Der grösste Theil der operirten V;»gel verliert die 
Stimme, während einige nur eine wesentliche Veränderung der 
Stimme zeigen. Von Zeit zu Zeit stossen dieselben ein dumpfes^ 
lautes, ganz kurzes Geschrei aus; bei solchen A^()geln krmnte man 
auch durch jede Berührung dieses Geschrei hervorrufen. Nach 
5 — 7 Tagen (je nach der Lebensdauer der Vögel) trettMi wieder 
Athmungs-Beselnverden ein und kurz vor dem Tode werden die 
Respirationen iiucli seltener, als gleich nacli der 0})eration, 5. 4. 
3 ja sogar 2 mal in der Minute (bei einem Huhn) und zwar sehr 
oft unter allgemeinen Krämpfen. 

Die Herzcontractionen werden sehr beschleunigt; von 50 — 65 
Contractionen in 15" auf eine Zahl, welche ich mit grösster Mühe 
nicht genau bestimmen konnte, jedenfalls mehr als 100 Con- 
tractionen in 15". Die Herztöne werden dumpf, die Beschleu- 
nigung der Herzschläge hält bis zu dem Tode an ; doch nimmt 
sie mit der Zeit etwas ab; genaue Zahlen kann ich indess nicht 
anführen. 

Sehr oft, jedoch nicht immer, bemerkt man eine stark erhöhte 
Absonderung der Mundüüssigkeit, besonders in den ersten Tagen. 
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Schon kurze Zeit nacli der Operation fangen die Tauben (nicht 
die Hühner) zu pieken an und viel Wasser zu trinken. Die 
Tauben piekten so anhaltend, dass man sie allein dadurch von 
normalen Tauben unter-scheiden konnte, aber auch nur die ersten 
Tage; dann pickten sie nur wenig oder gar nicht mehr. Eine 
Schluckbewegung konnte ich nie bei Tauben wahrnehmen; nur 
nach einer directen Reizung der K. vagi, während der Operation 
machten einige Tauben lebhafte Schluckbewegungen; allein will- 
kiirliclie Scliluckbewegungen habe ich nie bemerkt. Anders war 
es bei Hühnern. Die Hühner machten lange Zeit nach der Ope- 
ration Schluckbewegungen, wobei sie jedoch grosse Beschwerden 
zu emptinden schienen, Samen pickten sie nicht, auch nur sehr 
wenig Brod, und in den letzten Tagen vor dem Tode gar nicht. 
Bei Tauben und Hühnern kam die ersten Tage nach der Opera- 
tion häufig Erbrechen vor, besonders dann, wenn man die Thiere 
in die Hände iiahin, oder den Iväfig stark schüttelte. Diese flüs- 
sigen erbrochenen Massen reagirtcn sauer, hatten trübes Aus- 
sehen und verbreiteten einen sehr unangenelimen Geruch. Unter 
dem Mikroskop zeigten sich Massen von Bacterien, anderen nie- 
deren Pilzen und Epitheliaizeilen. 

Im allgemeinen Befinden der Tauben nach der Operation 
nnterscMed ich drei Stadien. Znerst treten Mattigkeit, Niederge- 
scblagenlieit nnd hocbgradige Athmnngs-Beschwerden ein. Dieser 
Zustand dauert etwa 24 — 90 Stunden. Dann werden die Tauben 
wieder munter und lebhaft; am dritten, vierten Tage scheint 
sogar ihre Lebhaftigkeit ausserordentlich erhöht zu sein. Sie 
ändern jeden Augenblick ihren Platz und machen den Eindruck, 
als ob sie aus dem Käfig ausfliegen wollten. Dann werden sie 
wieder allmSlig matter und schwächer, dasAthmen wird wieder 
schwer und nach einer, zuweilen Stunden dauernden Agonie 
(8 Stunden bei einem Huhn) tritt der Tod ein. G-anz besonders 
muss ich betonen, dass der Tod nicht häufig so plötzlich und 
unerwartet eintritt, wie es Eiehhorst beschreibt, sondern erst nach 
bedeutender Schwäche und Erschöpfung des Organismus. Ich 
kann nicht leugnen, dass auch ich drei Mal solche plötzliche 
Todesfälle beobachtet habe, aber unter 21 Fällen nur drei, und 
kann ich sie deshalb nicht als Kegel betrachten. 

Schon dieses hier geschilderte Bild führte mich zu der An- 
sicht, dass der Tod nach der Vagusdurcksclineidung ein Hunger- 
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tod sei. Die Sections-Ergebnisse haben diese Meinung nur be- 
stätigt. 

Die Lungen waren stets nonnal oder am Kaiid*' ödenuitös ; 
das Herz sah oft wie verfettet aus. Im Kröpfe fanden sich 
immer (bei gefütterten Tauben) grosse Massen von Körnern vor. 
nie aber in dem Magen und in anderen Theilen des Darmkanals. 
Die Leber ist oft atrophisch, von lieller Farbe, zuweilen wie 
verfault und zerreisst sehr leicht. Nirgends eine Spur von panni- 
culus adiposus. Die mikroskopisclie Untersuchung zeigt stets 
eine bald grössere, bald geringere Verfettung des Herzmuskels j 
besonders in den m. papiHares konnte man sich von der fettigen 
Degeneration der Muskelfasern überzeugen; doch war diese Ver- 
fettung nicht sehr bedeutend, sondern der grösste Theil der 
Muskelfasern war ganz normal, mit vollständig erhaltener Quer- 
streit'uiig. Die Leber war immer sehr bedeutend verfettet. Die 
lilagenmuskeln und quergestreiften ^Fuskeln waren auch fast aus- 
nahmslos verfettet, die ersteren mehr als di^ letzteren. 

Nach diesen Versuchen schien es mir unzweifelhaft, dass 
die Tauben an Inanition sterben; die folgenden Versuchs-Üeiben 
haben es auch bewiesen. 

Die zur Operation verwendeten Vögel wnrden in einem rein 
gehaltenen £afig aufbewahrt; denselben wurde die sorgfältigste 
Pflege gewidmet durch genügende und gute Nahrung; es wurde 
ihnen stets frisches Wasser verabreicht und in jeder Beziehung 
grosse Aufmerksamkeit geschenkt. Trotzdem verloren dieselben 
immer an Grewicht und zwar war dieser Verlust ein sehr be- 
deutender. Zweitens zeigten vergleichende Versuche an operirten 
gefutterten und operirten hungernden Tauben, dass dieselben 
ohne Unterschied fast zu derselben Zeit sterben (der Unterschied 
beträgt nur einige Stunden). Obwohl der Verlust an Gewicht 
bei den gef&tterten Tauben nicht so gross ist als bei hungernden, 
so ist dieser Unterschied an Körpergewicht damit zu erklären, 
dass in dem Kropf der gefutterten Tauben sich immer eine der 
Differenz entsprechende Quantität Futter vorfand. 

Auch nicht operirte Tauben, welche man verhungern lässt, 
leben nur etwa 4<) Stunden länger als operirte und gefütterte 
Tauben, und zeigen genau dieselben Veräiulernngen in allen 
Organen. Das Herz wird ebenso wie der Magen, die Leber und 
die quergestreiften Muskeln verfettet. Auch kann mau keinen 
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quantitativen Unterschied in der Verfettung bemerken. IJU^ Herz- 
vtrj'dtntuj ivird hei opvrirk'n. Tauben nicht yrösser, als bei den nicht 
operirten vcrhioif/crten Inuhen. 

Fast alle operirte Vogel litten unter häufigem Erbrechen. 
Die Reaction des Magensafts war neutral und ein Mal sogar 
schwach alkalisch, was ein weiterer Beweis der Inanition ist. 
Um mich zu vergewissern, ob diese Abnahme des Gewichtes nicht 
etwa auf sehlechtes Futter oder andere Bedingungen zurück- 
zufiiliren sei, liabe ich ein Huhn und einige Tauben 10 Tage 
lang mit demselben Futter gefüttert und es ergab sich, dass das 
Hulin 58.0 g, die Tauben von 15 bis 24.0 g am G-ewickt zu- 
nahmen. 

Ich habe auch normale Taubenherzen untersucht und konnte 
immer verfettete Easern nachweisen. 

Aus allen diesen Beobachtungen kann man nur zu dem 
Schluss kommen, dass der Tod nach Vagusdurchsehneidung bei 
Vögdn durch Verhungerung bedingt tßirdf (was auch schon vor ' 
längerer Zeit Einbrodti) behauptete) und dass die Heravtar/etUmg 
eine Folge der Iwmition seL 

Ich stelle jetzt meine Ergebnisse zusammen : ' 

1) Auch bei voUkünimen gesunden , nicht operirten Tauben 
findet man fettig degenerirte Fasern im TLM/eii. 

2) Nach Vagusdurchschneidung iielunen die Tauben und Hühner 
selbst bei sorgfältigster Fütterung täglich an (Tewioht ab. 

3) Nach doppeltseitiger Vagusdurchschneidung sterben ge- 
fütterte und liuiigernde Tauben fast zu derselben Zeit. 

4t) Obgleich der Verlust an Kih'pergewicht nicht gleich ist, 
indem die hungernden operirten Tauben mehr verlieren, so 
fällt diess nicht ins Gewicht, indem sich nach dem Tode der 
Thiere bei den gefütterten eine der Differenz entsprechende 
Quantität Futter im Kröpfe vorfindet. 

5) Nach dem Tode zeigt sieh nicht allein das Herz verfettet, 
sondern auch die Leber, die quergestreiften Muskeln, Magen 
u. s. w. 

6) Die Herzverfettung ist in den meisten Fällen so gering, dass 
sie uumöglick als Todesursache angesehen werden kann. 



1) Einbrodt, Ueber den Einfliin der Ifervi vagi auf die Henbewegimg bei 
Vügeln. Müllei's Archiv 1859. 
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7) Als weiterer Beweis für die Inaiiition dient das häufige 
Erbrechen, der T^mstand, daas alles Futter nur in den Kropf 
und nicht in den Magen gelangt ; das Fehlen von panniculus 
adiposus, welcher im normalen Zustand reichlich vertreten 
ist nnd die Beaction des Magensafts, welche neutral, nie 
aher sauer ist. 

Zum Schlüsse spreche ich dem Herrn Professor JRos$hach 
f&r seine freundliche Unterstützung in dieser Arbeit den auf- 
richtigsten nnd tiefsten Dank aus. 



Einige Versuohs-ProtokoUe. 

Tauben mi^ doppeltseUiger Vagusäurehsehneiäuiig, 



Yersach Nr. 1. 



nach (Irr 
Operat. 



Nr. 2. 



Nr. 3. 



Zeit 

lüu-h der 

< >)ii'rnt. 



Nr. 4. 



Bemerkangea. 



KiirjH'r- 
geWKht 



k; 



irpc r 



I.Tag 
2. 
3. 
4. 
o. 
6. 
7. 
8. 
9. 
lü. 



gnimni 
878.0 

386.0 

370.0 
366.0 
354.0 
860.0 

341.0 
332.0 
Tod 



Im Kröpfe 
67.0 Samen 



I.Tag 

3. „ 

4. „ 
^- n 

6. • 

7. « 



graium 

865.0 

300.0 
352.Ü 
348.0 
340.0 
338.0 
831.0 
318.0 
Tod 



Im Kröpfe 
48X) Samen 



1. Tag 

2. „ 

3. „ 

4. „ 

ß- » 
7. « 



grainiu 

334.0 
332.0 
326.0 
322.0 
31G.0 
308.0 
Tod 



Im Kröpfe 
46.0 Samen 



1. Tag 

2. , 

3. „ 

4. „ 

6. „ 

7. » 

8. „ 



feminin 
358.0 
360.0 
352.0 
34'J.() 
336.0 
331.0 
322.0 
Tod 



Im Kröpfe 
26.0 Samen 



Alle diese Tauben wa- 
ren sorgfältig gefüttert. 
Nr. 1., 2. und 3. hatten 
häufiges Erbrechen Nr. 4. 
nur ein Mal bald nach 
der Operation. Nr. 3. und 
4. starben, die erste nach 
karz dauernder Agonie, 
die letztere plötzlich un- 
erwartet. Nr. 1. und 2. 
zeigten vor dem Tode eine 
allmälich entwicktlude 
SJchwächo und starben 
nach kurz dauernder Ago- 
nienndSchwerathmigkeit. 



Die Sectinn bei allen diesen vier Tauben erp^ab vollkommen dieselben Re* 
sultate. Der Kropf war übergeffillt mit Futter, der Magen nnd Darmkanal gana 
leer. Die Lungen normal, oder am Rande unbedeutend üdeniatos. Das Herz bei 
den ersten dreien nur gering vcrluttet, bei Nr. 4 dagegen war die Verfettung viel 
gröuer, dock waren anek in dem leisten Falle der grcfasteTheil der Hmkdfksem 
BormaL Die Leber war bei -allen stark verfettet. IMe qaergestreiften Mnskeln 
nnd Magen sind nnr nnbedentend Tofettet. 
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7 




1. Tag 
2. 
3. 
4. 
6. 
6. 
7. 
8. 



ff 
» 
n 
» 

n 



1 

307.0 
299.0 
292.0 

289.0 
28«».(» 
274.U 
Tod 



Im Kropf 72.0 

Nr. 2 .«tirhr 7 

(IfU l'riili' r 



317.0 
268.0 

248.0 

22ü.(» 
2U7.U 
Tod 
0 

Stiin- 



l. Tag 



n 
» 

ff 
n 
n 
n 
Ii 
ff 



1 

344.U I ü^8.0 

340.0 I 322.U 

332.0 ; 302.0 

I 

:530.0 -JS',».!! 

322.0 27t'..n 

318.0 251.0 

309.0 228.0 

301.0 Tod 
Tod 

Im Kropf 61.0 * » 

Nr. 2 stirbt 12- 1-1 



Ta^' 328.0 
. 326.0 
322.0 
318.0 
312.0 
30(5.0 
297.0 



2 

340.0 
331.0 
317.0 

292.0 

278.0 

2.">ti.(l 

2:;8.( > 



1 291.0 ^^j" 
iTod am 



Morgen 
I m Kropf 30.0 



0 



Alle diese Tau- 
l>t!ü waren operirt, 
diu inColumneNr. 
1 wurden gefüttert 
und die in Colaiuae 
Xr.2 verhnngfrton, 
sie bekamen nur 
Was.ser. Alle star- 
ben nicht pliiizlich, 
sondt'iu iiacli all- 
;ri'ii!i'iiu'r immer 
molir zunt'luiu'niU'r 
Scliwuclie ; bei ei- 
;ii^'>'ii trat aach 
.Vi^ 'nie vor dem 



Mmidcii truiit-r. 

Die Section bei den beideu üeiheu von Tauben ergab dieselben Krgebnisse, 
die meb genaa gleich sind den ArtUier angefahrten. Ss ist nur m bemerken, dass 
die HenEverfettnng bei einigen Tanben grösser, bei anderen geringer war; jedoch 

blieb es sicli gl. iih, ob die Tanben gefüttert waren oder ob sie verhungerten. 
Die üeaction dt;s Maijcnsafts war neutral. Der Kropf der gefutterten Tauben ent- 
hielt beträchtliche Mengen Futter und wenn mau das Gewicht diese.s Futters nicht 
mitrechnet zu dem ailgemeiuen Körpergewicht, so war der Verlust am Körperge- 
wicht bei den gefütterten nnd hungernden Tanben fiut gleich. 



Operirt gefütterte und flieht operirt verhungernde Tauben, 






operirt 


normal 






operirt 


normal 


1. Tag 


318.0 


31 CO 


I.Tag 


372.0 


3G8.0 


2. ff 


320.0 


297.0 


2. 


n 


370.0 


341.0 


8. ff 


328.0 


291.0 


3. 


n 


3G4.0 


332.0 


4. „ 


316.0 


278.0 


4. 


ff 


359.0 


318.0 




811.0 


272.0 


6. 


II 


360.0 


309.0 


6 ff 


301.0 


262.0 


6. 


ff 


847.0 


288.0 


7. „ 


289.0 


249.0 


7. 


n 


338.0 


207.0 


8. » 


Tod 


231.0 


8. 


n 


330.0 


'241.0 


9. „ 




21G.0 


9. 


n 


Tod 


229.0 


Die nicht operirte 


10. 


n 




217.0 


Tanbe stirbt 82 Stun- 


11. 


n 




Tod 



den spSter. 



Die operirten Tanben werden sorg- 
fältig gefüttert, die nrirmalen. nicht 
operirten Tauben verhungerten. Der 
Unterschied in der Lebensdaner ist, 
wie man sieht, nicht gross; die allge- 
meineu Erscheinungen hatten am drit- 
ten nnd ▼ierten Tage etwas Aehnlich- 
keit mit einander. Die beidi ii Tauben 
waren sehr lebhaft nnd unruhig -, dieser 
nicht lange danernde Anf^egnngs-Znp 
stand wird vielleicht durch starkes 
Hungergefühl hervorgerufen sein. 



Die nicht operirte 
Taube stirbt 41 Stun- 
den spftter. 

Die Seetion ergab dieselben Erseheinnngen wie die vorher angefahrten. 
Ich konnte keinen Unterschied awischen operirten nnd nicht operirten verhnnger- 
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teu Tbiereu wahrnehmeu. Auch war die Ilerzvert'ettimg bei operirten Tauben 
enttcAieden nkht grösser als bei nicht operirten. 

Operifie hungernde und gefütterte Hühner. 



Versuch Nr. 10. 


Nr. 11. 


1. Tag 


1392.0 


1. Tag 


14i>8.0 


2. „ 


1370.0 


2. 


» 


1408.0 


8. , 


1838.0 


3. 


n 


1849.0 


4. n 


1806.0 


4. 


n 


1821.0 


6. n 


1280.0 


5. 


n 


1287.0 


6. „ 


1230.0 


6. 


n 


12(i0.0 


7. n 


1192.0 


7. 


n 


1208.0 


8. » 


1178.Ü 


8. 


» 


1171. Ü 


». » 


1160.0 


9. 




1069.0 


10. „ 


1080.0 


10. 


» 


Tod 




Tod 









Bemerkungen. 



Das Hülm im Versuch Nr. 10 wurde 
gefättert, irass aber nnr die ersten Ta^e 
ein wenig l?rofl, die letzten Tage pickt 
CS gar nicht mehr. Das Uahu im Ver- 
snobe Nr. 11 verhungerte. Die Sehltiek* 
beweguugcii waren bei beiden Hühnern 
höchst erschwert. Bei beiden trat häu- 
figes flttsslges Erbrechen ein. Der Tod 
tritt nnter allfrenieiner S{'1nvä<Mit; und 
£rsehüptung mit lange dauernder Agonie 
begleitet ein. 



Section gleich nach dem Tode. Kropf, Magen nnd Barm panz leer. Das 
Herz sieht sehr verleitet aus. Die Lungen sind normal. Die Leber und Muskeln 
sind wie verfault. Der Magensaft ist neutral. Die mikroscopiscbe Untersuchung 
seigt eine hochgradige Verfettung des Hersens (bei beiden Htthnem) nnd Lober. 
Sie Sohleimliant des Magens, die Magen- und quergestreiften Muskeln sind auch 
fettig degenerirt. Obgleich das Hers in der That stark verfettet ist nnd man in 
Folge dessen anch eine Herzlähmung erwarten konnte, ist sie doch, wenn sie auch 
wirklich entstanden war, nicht die directe nnd einzige Ursache des Todes. Wir 
sehen auch hochgradige Veränderungen iu anderen Organen. Die Hühner, wie die 
sorgfältigste Beobachtung zeigte, frassen die lotsten Tage ihres Lebens absolut 
nichts, nahmen auch so enorm an Gewicht ab (312.0 und 889.0 gramm), dass es 
kein Zweifel bleibt, dass der Tod durch Verhungewng bedingt war und die Herz- 
verfettung uiclit als nächste Ursache des Todes sn betrachten ist, sondern als 
Folge der Inanitiou. 
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